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Rabies Vaccine BP
(Purified Chick Embryo Cell Culture Rabies Vaccine) [PCECV™]

VaxiRab N

1. GENERIC NAME: Rabies Vaccine (For Human Use)

2. QUALITATIVE AND QUANTITATIVE COMPOSITION
Each lyophilized vial contains:
Inactivated rabies virus (Pitman Moore Strain)
Potency >2.5 [U
Virus is propagated in chick embryo fibroblast cell culture and
Inactivated by B-propiolactone
Diluent: 1ml Sterilised water for Injections B.P.

For a full list of excipients, see Section 8.1.

3. DOSAGE FORM AND STRENGTH
Dosage form: Lyophilized vaccine to be reconstituted with accompanying Sterilised water for
Injections B.P. for Intramuscular or Intradermal injection.
Strength: Inactivated rabies virus (Pitman Moore Strain)-Potency > 2.5 U

4.  CLINICAL PARTICULARS
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Therapeutic indication:

Active immunization against rabies.

(a) Pre-exposure prophylaxis (preventative, prior to exposure): Immunisation prior to possible
infection with rabies, particularly for vets, veterinary medicine students, animal keepers,
hunters, forestry workers, animal handlers, butchers, personnel in rabies research laboratories
etc., or prior to visits to areas in which rabies is endemic (rabies infected areas).

(b) Post-exposure prophylaxis (after exposure): Treatment after contact with animals which are
rabid or suspected to be rabid, or after contact with an inoculated rabies carcass.

4.2 Posology and method of administration:
Add the diluent (1ml Sterilized water for Injections BP) to the Lyophilized vaccine. The vaccine
should be visually inspected both before and after reconstitution for any foreign particulate
matter and / or change in physical appearance. The vaccine must not be used if any change in
the appearance of the vaccine has taken place. A clear solution results after reconstitution of the
freeze-dried powder with the clear and colorless diluent.

For adults and children aged > 2 years, the vaccine should be administered in the deltoid area of
the arm; for children aged < 2 years, the anterolateral area of the thigh is recommended. Rabies
vaccine should not be administered in the gluteal area, as the induction of an adequate immune
response may be less reliable.

(A) Pre-exposure vaccination:

Pre-exposure vaccination is indicated for persons at high risk of exposure (laboratory personnel,
veterinarians, abattoir workers, police engaged in tasks in endemic area, animal dealers, animal
handlers, workers in quarantine stations, zoologists and, in endemic areas, gamekeepers, hunters,
forest rangers, forestry workers etc.). Pre-exposure vaccination is also recommended for persons
(including children) who stay for an extended period (several months) in endemic areas and thus
come into frequent contact with potentially rabid animals (dogs, cats, foxes, bats or other animal
species at risk of rabies).

Intramuscular Route:

Pre-exposure basic immunization consists of a series of three intramuscular injections of full one
dose (1 ml) on days 0, 7 and 28 (or 21), given into the deltoid muscle, or in small children, in the
anterolateral thigh but never in the gluteal region.

Seroconversion is checked 2-3 weeks after the last dose. Seroconversion must be routinely
checked for persons with suspected immunosuppression (through medication or disease) and in
persons with a high occupational risk of exposure. The titer of neutralizing antibodies should be
checked every 6 months in persons at high occupational risk; in all other persons at continued
risk, the titre should be determined every year. If the titre is inadequate (< 0.5 IU/ml), further
booster doses are given until vaccination is successful.

(B) Post - exposure measures in incomplete or unvaccinated persons:
VaxiRab N must always be used as per recommendations of the World Health Organization
(WHO), depending on the type of contact with a suspected rabid animal as mentioned in below

table.

Category | Type of contact Recommended treatment

I Touching or feeding animals, licks on the | No treatment is required.
intact skin.

11 Nibbling of uncovered skin, minor scratches | Immediate vaccination.
or abrasions without bleeding.

s Single or multiple transdermal bites | Immediate vaccination
or scratches, contamination of mucous | and administration of
membrane with saliva from licks, licks on | immunoglobulin.
broken skin, exposure to bats.

(1) Treatment of the wound: As first aid, the wound should be thoroughly cleansed with soap
and water or with a detergent. A tetanus booster and antibiotic treatment may be indicated in
some cases.

(2) Active vaccination with VaxiRab N

Intramuscular Route:

A series of 5 Intramuscular injections of 1 ml dose on days 0, 3, 7, 14 and 28 into the deltoid
muscle, or in small children, in the anterolateral thigh, but never in the gluteal region. (WHO
Technical Report series 2007, No 941)

The success of vaccination (= 0.5 [U/ml) in immunocompromised persons at high risk should
be checked by measuring the titre on day 14. Patients with a titre that is less than 0.5 IU/ml
should be given another two doses of vaccine simultaneously and as soon as possible. Further
checks on the antibody titre should be made and further doses of vaccine should be administered
as necessary.

Intradermal Route:

This vaccine is of sufficient potency to allow its safe use in one of the WHO recommended
intradermal post-exposure regimens in countries where relevant national authorities have
approved the intradermal route for rabies Post-exposure treatment.

One intradermal dose comprises 0.1 ml of reconstituted vaccine.

For VaxiRab N the administration schedule recommended in both nonimmunized and fully
immunized individuals is; the 2-site Intradermal WHO endorsed regimen (known as Updated
Thai Red Cross intradermal regimen, “2-2-2-0-2" regimen) that prescribes 1 injection of 0.1 ml
at 2 sites on day 0, 3, 7 and 28. Two different lymphatic drainage sites, usually the left and right
upper arms are selected. Updated Thai Red Cross intradermal regimen is endorsed by WHO.

It is essential that intradermal administration of VaxiRab N be carried out only by medical staff
trained in this technique in order to ensure that the vaccine is delivered intradermally and not
subcutaneously. For the intradermal route a sterile syringe with fixed needle (insulin type) is
preferred. Correct intradermal injection should result in a raised papule with an “orange peel”
appearance.

If the vaccine is injected too deeply into the skin, and a papule is not seen, the needle should
be withdrawn and reinserted nearby. In the event that a dose of vaccine is inadvertently given
t ly or int larly, a new dose should be administered intradermally.

The recommended dosage regimen for intramuscular or intradermal administration is
summarized in below table:

Route Dose Number of doses Schedule
Intramuscular 1 ml 5 Day 0, 3,7, 14 and 28
Intradermal 0.1 ml+0.1 ml 4 Day 0, 3, 7 and 28

The intradermal route must not be used in the following instances:

«  Individuals receiving long term corticosteroid or other immunosuppressive therapy or
chloroquine,

. Immunocompromised individuals,

« Individuals, particularly children, with severe wounds, especially to the head and neck or
presenting late for consultation.
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(3) Passive Immunization with Human Rabies immunoglobulin

After a possible contamination with rabies virus through single or multiple bites or scratches,
or as a result of contact of mucous membranes with saliva, post-exposure prophylaxis should
be initiated with a dose of 20 IU/kg of Human rabies in lobulin. It is r ded that
where practicable, as much of the dose as possible is infiltrated around the wound and the rest
injected intramuscularly (into the gluteal region). A first dose of the rabies vaccine VaxiRab N
is given at the same time. If human immunoglobulin is not available, antirabies serum of equine
origin must be given in a dose of 40 [U/kg and infiltrated around the wound if possible. Before
administering such a heterologous serum, an intradermal test injection must be given to check
tolerability.

If rabies immunoglobulin is not available at the time of the first vaccination, it must be
administered no later than 7 days after the first vaccination since later administration would
result in interference with immune response of the vaccine.

Rabies immunoglobulin is not necessary if the skin remains intact, scratches or grazes are small
and have not drawn blood.

Note: If dogs or cats suspected of having rabies remain healthy after an observation period of 10
days, or tissue tests show that the animal was not rabid, the active immunization can be stopped.

(C) Post-exposure i ization in previously d persons

Persons who have already received a complete series of pre- or postexposure vaccinations with
VaxiRab N or in whom an antibody titre of at least 0.5 IU/ml has been previously documented,
are given only two intramuscular doses of VaxiRab N, one on day 0 and the other on day 3 and
do not require any rabies immunoglobulin.

‘Wounds should be thoroughly cleaned with soap and water or detergent.
In some cases, a tetanus booster and antibiotic treatment are indicated.

Persons previously vaccinated with a vaccine of unknown potency and in whom no documented
neutralizing antibody titer of at least 0.5 IU/ml can be demonstrated, should receive a complete
course of post-exposure vaccination including rabies Immunoglobulin.

Contraindications:

(a) Pre-exposure prophylaxis

In case of fever or an acute illness, vaccination should be postponed. In case of previous severe
reaction to any components of the vaccine, VaxiRab N is contraindicated.

(b) Post-exposure prophylaxis

Because of the life-threatening risk of rabies, there are no contraindications to the administration
of post-exposure prophylaxis using VaxiRab N. The Intradermal route must not be used in
the individuals receiving long term corticosteroid or other immunosuppressive therapy or
chloroquine for malaria treatment or prophylaxis and in immunocompromised individuals. Such
individuals may have a reduced response to intradermal rabies vaccination and should instead
receive the vaccine intramuscularly.

The vaccine may contain traces of Neomycin, Amphotericin B and Gentamycin. History of
anaphylactic or anaphylactoid reactions to these antibiotics are absolute contraindications.

Special warnings and precautions for use:
Immunoglobulins and rabies vaccine should not be combined in the same syringe or injected
at the same site.

The possibility of allergic reactions in individuals sensitive to components of the product
should be evaluated. As with all vaccines, appropriate medical treatment should be immediately
available for use in the rare event of an anaphylactic reaction to the vaccine. If anaphylaxis or
severe allergic reactions occur, administer appropriate medications (e.g., adrenaline) and provide
supportive care as required.

It is advisable to use rabies vaccines derived from non-avian sources for persons with known
sensitivity to avian proteins. If such vaccines are not available, all necessary preparations should
be made to treat complications which might arise in the event of an anaphylactic reaction.

Special care should be taken to ensure that the product is not injected into a blood vessel. If
the vaccine is inadvertently administered into a blood vessel there is a risk of severe adverse
reactions, including shock.

A separate sterile needle and syringe must be used for each individual patient to prevent the
transmission of infectious agents.

As with all preparations given intramuscularly, bleeding com
patients with bleeding disorders

s may be ed in

Interactions:

VaxiRab N can be given concurrently with other vaccines (particularly tetanus toxoid). No
intervals need to be observed between other vaccinations. Different injectable inactivated
vaccines should be administered into separate injection sites.

It is essential to check the antibody titer when vaccination is undertaken during treatment
with immunosuppressants, and if necessary, to continue post-exposure immunization until the
appearance of a protective antirabies antibody titer (= 0.5 [U/ml).

Administration of rabies immunoglobulin may be necessary for management but may attenuate
the effects of concomitantly administered rabies vaccine. Therefore, it is important that rabies
immunoglobulin should be administered once only for treating each at-risk exposure and with
adherence to the recommended dose.

Concomitant ingestion of chloroquine for malaria prophylaxis can reduce the antibody formation
after intradermal administration of rabies vaccine.

Therefore, the pre-exposure vaccination with VaxiRab N should be given by intramuscular route
in persons using chloroquine in a concomitant manner.

Use in special populations (such as pregnant woman, lactating women, paediatric patients
geriatric patients etc.):

Pregnancy category C: Controlled studies in neither animals nor pregnant women are available.
In life-threatening Indications, VaxiRab N can be administered because the potential benefits
outweigh the possible risks.

Lactation: Administration of VaxiRab N during breast-feeding has no negative effects on the
child.

Pediatric use: Pediatric individuals should receive the same dose as adults

Geriatric use: Geriatric individuals should receive the same dose as adults

Effects on ability to drive and use machines:

Effect of VaxiRab N on ability to drive and use machines is not known.

Undesirable Effects:

Mild reactions at the injection site, such as pain, redness, swelling or induration are possible.
More marked local reactions, fever, headache, myalgia, lymph node swelling, fatigue, arthritis,
and gastroi inal disorders may ionally occur. Reactions such as circulatory reactions,
sweating, chills, paresthesia and allergic reactions may occur rarely.

Despite the high degree of purity of the vaccine, there is a theoretical risk of inducing
anaphylactic reactions in persons sensitized to avian proteins.

Rabies vaccine may cause Erythema Multiforme.

There have been isolated reports of inflammatory and demyelinating neurological disorders,
such as progressive ascending paralysis (Guillain-Barré syndrome) or optic neuritis in individual
cases. On the basis of currently available data, the possibility cannot be completely excluded that
in rare cases immunization may induce an acute episode in patients with an autoimmune disorder
(such as multiple sclerosis) or with genetic predisposition. However, there is no evidence of an
increased frequency of autoimmune disorders after immunization.

Overdose:
No experience is available on the consequences of over dosage.

PHARMACOLOGICAL PROPERTIES:

Mechanism of Action:

The Inactivated virus contained in VaxiRab N vaccine undergo phagocytosis by macrophages
and is then transported with them into the reticuloendothelial tissue, where they stimulate the
immune system to produce virus- neutralizing anti-rabies antibodies.

Pharmacodynamic properties:

VaxiRab N has been evaluated in total of 5 pre-licensure studies (1 Phase I, 2 Phase II and 2
Phase IIT studies). In the various pre-licensure clinical studies of VaxiRab N, all subjects who
were considered for immunogenicity at various time points post-vaccination (day 14, day 28, day
90 or day 180) had an antibody titre above the seroprotective cut-off titre recommended by the
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‘WHO (0.5 TU/ml) which suggests that the vaccine generates a sufficient immune response for
protection against the disease. The GMTs of antibodies at various time points were 6.4 to 26.4
fold higher than the WHO recommended seroprotective cut-off titre. Further, the antibody titres
were also maintained above the WHO recommended seroprotective cut-off titre till 6 months
(180 days) as assessed in one phase IIT clinical study.

With respect to the safety, all the adverse events reported in these studies were mild or moderate
in intensity and resolved completely during the course of the study. There was also no serious
adverse event reported in any of the studies.

Pharmacokinetic properties:
Not applicable.

NONCLINICAL PROPERTIES

Animal toxicology

Rabies Vaccine, (Purified Chick Embryo Cell Culture Rabies Vaccine) formulation developed by
Zydus Lifesciences Ltd. has been adequately tested in toxicology studies, with two acute dose
toxicity studies in mice and rats by intramuscular route & intradermal route and two repeat-dose
studies in rats and rabbits by intramuscular route & intradermal route. No unexpected toxicity
and safety concerns were identified in these non-clinical studies during in-life Phase and terminal
Phase including histopathological evaluation.

DESCRIPTION:

VaxiRab N contains highly concentrated, inactivated rabies virus that has been cultivated
in primary chick embryo fibroblast cell cultures (PCEC). VaxiRab N produces high titers of
neutralizing antibodies against rabies virus whether given before or after exposure.

The antigenic potency of VaxiRab N is determined after inactivation of the virus with
B-propiolactone, using the NIH mouse protection test as recommended by the World Health
Organization (WHO Technical Report Series No. 941, 2007).

PHARMACEUTICAL PARTICULARS

List of excipients:
Excipients: Gelatin, Human Albumin, Sucrose.

Incompatibilities:
This product must not be mixed with other medicinal products.

Shelf Life:
The expiry date of the vaccine is indicated on the label and carton of the product.

Packaging Information:

VaxiRab N is Supplied as:

e 1 ml vial plus diluent (I ml)

e 1 ml vial#

e 50x 1 ml vial#

#Diluent (1 ml) provided separately

Storage:
STORE AT 2°C to 8°C (36°F to 46°F)

DO NOT FREEZE AFTER RECONSTITUTION.
PROTECT FROM LIGHT.
KEEP OUT OF REACH OF CHILDREN.

Every packing shows an expiry date of VaxiRab N and Diluent; the product should not be used
after expiry date. For IM injection use immediately after reconstitution and for ID injection store
at 2-8°C after reconstitution.

Reconstituted vaccine can be used up to 6 hours, provided it is stored at 2-8°C.

Special precautions for Storage:

VaxiRab N does not contain preservative; therefore, great care must be taken to avoid
contamination of reconstituted vaccine. Vaccine may be used up to 6 hours after reconstitution
provided it is maintained at 2 - 8° C.

Unused vaccine must be discarded after 6 hours. Using aseptic technique, a dose of vaccine
may be withdrawn from a vial and the remainder used for another patient provided that the vial
is stored in a refrigerator between 2 - 8° C. A new sterile needle and syringe must be used to
withdraw and administer each dose of vaccine for each patient to avoid cross infection.

Nature and Contents of Containers:

Vaccine is filled in flint tubular USP-I glass vial fitted with Bromobutyl Rubber stopper and
sealed with aluminium flip off seal.

Special precautions for disposal and other handling

Used containers shall be disposed off either as per bio-medical waste disposal instructions of
respective country or through autoclaving / incineration.

VACCINE VIAL MONITOR (VVM): Optional
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DISCARD POINT

Inform your supervisor

Vaccine Vial Monitor (VVM) is time-temperature sensitive dot labels that provides an indication
of the cumulative heat to which the vial has been exposed. It warns the end user when exposure
to heat is likely to have degraded the vaccine beyond an acceptable level.

The interpretation of the VVM is simple. Focus on the central square. Its colour will change
progressively. As long as the colour of this square is lighter than the colour of the ring, then the
vaccine can be used. As soon as the colour of the central square is the same colour as the ring or
of a darker colour than the ring, then the vial should be discarded.

MANUFACTURED BY:

Zydus Lifesciences Limited

Survey No. 417, 419 and 420,

Sarkhej Bavla N.H. No. 8 A, Village: Moraiya,
Tal.: Sanand, Dist.: Ahmedabad-382 210, India.

DATE OF REVISION: 09/2024

Pour I"utilisation d’un médecin agréé uniquement
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Vaccin antirabique BP
(Vaccin antirabique cultivé sur des cellules d’embryon de poulet
purifiées) [PCECV™]

VaxiRab N

NOM GENERIQUE : Vaccin antirabique (pour usage humain)

COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE

Chaque flacon lyophilisé contient :

Virus rabique inactivé (Souche Pitman Moore)

Puissance > 2,5 UT

Le virus se propage sur culture de cellules fibroblastiques d’embryon de poulet et

inactivé par la B-propiolactone.

Diluant : 1 ml d’Eau Stérilisée pour Injection B.P.

Pour la liste complete des excipients, voir rubrique 8.1.

FORMES ET CONCENTRATIONS POSOLOGIQUES

Forme posologique : Vaccin lyophilisé a reconstituer avec 1’Eau Stérilisée pour Injection B.P.

fournie, pour une injection intramusculaire ou intradermique.
Concentration : Virus rabique inactivé (Souche Pitman Moore) - Puissance > 2,5 UL

DONNEES CLINIQUES

4.1 Indications thérapeutiques :

4.2

Immunisation active contre la rage

(a) Prophylaxie pré-exposition (préventive, avant I’exposition) : Immunisation préalable a une
éventuelle infection par la rage, en particulier pour les vétérinaires, les étudiants en médecine
vétérinaire, les di d’ani les ct les agents forestiers, les manipulateurs
d’animaux, les bouchers, le personnel des laboratoires de recherche sur la rage, etc., ou avant des
séjours dans des zones ou la rage est endémique (zones infectées par la rage).

(b) Prophylaxie post-exposition (aprés I’exposition) : Traitement aprés un contact avec des
animaux enragés ou suspectés de I’étre, ou aprés un contact avec une carcasse inoculée de rage.

P gie et mode d” ration :

Ajouter le diluant (1 ml d’Eau Stérilisée pour Injection BP) au vaccin lyophilisé. Le vaccin doit
étre inspecté visuellement avant et apres sa reconstitution afin de détecter toute présence de
particules étrangéres et/ou tout changement dans son aspect physique. Le vaccin ne doit pas étre
utilisé si un changement a été observé dans son apparence. Une solution claire est obtenue apres
la reconstitution de la poudre lyophilisée avec le diluant clair et incolore.

Chez les adultes et les enfants agés > 2 ans, le vaccin doit étre administré dans la région
deltoidienne du bras ; chez les enfants < 2 ans, la région antérolatérale de la cuisse est
recommandée. Le vaccin contre la rage ne doit pas étre administré dans la région fessiere, car
I"induction d’une réponse immunitaire adéquate peut étre moins fiable.

(a) Vaccination pré-exposition :

La vaccination pré-exposition est indiquée chez les personnes présentant un risque élevé
d’exposition (personnel de laboratoire, vétérinaires, employés d’abattoir, policiers intervenant
dans des zones endémiques, commergants d’animaux, manipulateurs d’animaux, agents dans
des stations de quarantaine, zoologistes et, dans les zones endémiques, gardes-chasse, chasseurs,
gardes forestiers, travailleurs forestiers, etc.). La vaccination pré-exposition est également
recommandée pour les personnes (y compris les enfants) séjournant pour une longue durée
(plusieurs mois) dans des zones endémiques et étant ainsi en contact fréquent avec des animaux
potentiellement enragés (chiens, chats, renards, chauves-souris ou autres espéces animales a
risque de rage).

Voie intramusculaire :

L’immunisation de base pré-exposition consiste en une série de trois injections intramusculaires
d’une dose compléte (1 ml) aux jours 0, 7 et 28 (ou 21), administrées dans le muscle deltoide,
ou chez les jeunes enfants, dans la région antérolatérale de la cuisse, mais jamais dans la région
fessiére.

La séroconversion est vérifiée 2 a 3 semaines aprés la derniére dose. La séroconversion doit étre
systématiquement vérifiée chez les personnes suspectées de souffrir d’immunodépression (due
a un traitement médicamenteux ou a une maladie) ainsi que chez les personnes exposées a un
risque professionnel élevé. Le titre des anticorps neutralisants doit étre vérifié tous les 6 mois
chez les personnes a risque professionnel élevé ; chez toutes les autres personnes exposées de
maniére continue, le titre doit étre déterminé chaque année. Si le titre est inadéquat (< 0,5 UI/
ml), des doses de rappel su ires sont administrées jusqu’a la réussite de la vaccination.

(B) Mesures post-exposition chez les personnes non ou dont la est
incompleéte :

VaxiRab N doit toujours étre utilisé conformément aux recommandations de 1’Organisation
Mondiale de la Santé (OMS), en fonction du type de contact avec un animal suspecté d’étre

enragé, comme indiqué dans le tableau ci-dessous.

Catégorie

Type de contact Traitement recommandé

Aucun traitement n’est
nécessaire.

1 Toucher ou nourrir les animaux, léchages sur une
peau intacte.

11 Mordillements sur un peau non couverture, Vaccination immédiate

égratignures ou abrasions mineures sans saignement.

Vaccination immédiate
et administration
d’immunoglobuline.

il Morsures ou griffures transdermiques uniques ou
multiples, contamination des muqueuses par la salive
provenant des léchages, léchages sur une peau Iésée,
exposition aux chauves-souris.

(1) Traitement de la plaie : En tant que premiers secours, la plaie doit étre soigneusement

nettoyée avec de I’eau et du savon ou avec un détergent. Un rappel antitétanique et un traitement

antibiotique peuvent étre indiqués dans certains cas.

(2) Vaccination active avec VaxiRab N

Voie intramusculaire :

Une série de 5 injections intramusculaires d’une dose de 1 ml aux jours 0, 3, 7, 14 et 28 dans

le muscle deltoide, ou chez les jeunes enfants, dans la région antérolatérale de la cuisse, mais

Jjamais dans la région fessiere. (Série de Rapports Techniques de I'OMS n° 941, 2007)

Le succés de la vaccination (> 0,5 Ul/ml) chez les personnes immunodéprimées présentant un

risque élevé doit étre vérifié par la mesure du titre au jour 14. Les patients dont le titre est

inférieur a 0,5 Ul/ml doivent recevoir simultané deux doses supplé ires de vaccin, dés

que possible. Des contrdles ultérieurs du titre des anticorps doivent étre effectués et des doses
1é ires de vaccin inistrées au besoin.

Voie intradermique :

Ce vaccin posséde une puissance suffisante pour permettre son utilisation en toute sécurité dans
I’un des schémas intradermiques post-exposition recommandés par I’'OMS, dans les pays ot les
autorités nationales compétentes ont approuvé la voie intradermique pour le traitement post-
exposition de la rage.

Une dose intradermique correspond a 0,1 ml de vaccin reconstitué.

Pour VaxiRab N, le schéma d’administration recommandé, tant chez les individus non
immunisés que chez les individus complétement immunisés, est le schéma intradermique a 2
sites approuvé par ’OMS (connu sous le nom de schéma intradermique mis a jour du Thai Red
Cross, schéma « 2-2-2-0-2 ») qui prescrit une injection de 0,1 ml a 2 sites aux jours 0, 3, 7 et
28. Deux sites de drainage lymphatique différents, généralement les bras supérieurs gauche et
droit, sont sélectionnés. Le schéma intradermique mis a jour du Thai Red Cross est approuvé
par ’OMS.

11 est essentiel que I’administration intradermique de VaxiRab N soit réalisée uniquement par
un personnel médical formé a cette technique afin de garantir que le vaccin soit injecté par
voie intradermique et non sous-cutanée. Pour la voie intradermique, une seringue stérile avec
aiguille fixe (type insuline) est privilégi¢e. Une injection intradermique correcte doit entrainer la
formation d’une papule surélevée avec une apparence de « peau d’orange ».

Si le vaccin est injecté trop profondément dans la peau et qu’aucune papule n’est observée,
I"aiguille doit étre retirée puis réinsérée a proximité. Dans le cas ol une dose de vaccin serait
accidentellement injectée par voie sous-cutanée ou intramusculaire, une nouvelle dose doit étre
administrée par voie intradermique.

Le schéma posologique recommandé pour I’administration intramusculaire ou intradermique est
résumé dans le tableau ci-dessous :

Voie Dose Nombre de doses Schéma
Intramusculaire 1 ml 5 Jours 0,3, 7, 14 et 28
Intradermique 0,1 ml+0,1 ml 4 Jours 0, 3, 7 et 28

4.

4.

4.

4.

4.

4.

3

4

n

EN

7

%

La voie intradermique ne doit pas étre employée dans les cas suivants :

« Individus recevant un traitement a long terme par des corticostéroides ou autre traitement
immunosuppresseur, ou par chloroquine,

« Individus immunodéprimés,

« Individus, en particulier les enfants, présentant des plaies graves, notamment au niveau de la
téte et du cou, ou se présentant de maniére tardive pour une consultation.

A3) isation passive par i antirabique h
Aprés une contamination éventuelle par le virus de la rage par morsures ou griffures uniques
ou multiples, ou suite a un contact des muqueuses avec de la salive, la prophylaxie post-
exposition doit étre initiée par une dose de 20 Ul’kg d’immunoglobuline antirabique humaine.
11 est recommandé, dans la mesure du possible, d’infiltrer la majeure partie de la dose autour de
la plaie et d’injecter le reste par voie intramusculaire (dans la région fessiére). Une premiere
dose du vaccin antirabique VaxiRab N est administrée en méme temps. Si I'immunoglobuline
humaine n’est pas disponible, un sérum antirabique d’origine équine doit étre administré a la
dose de 40 Ul/kg et infiltré autour de la plaie si possible. Avant d’administrer un tel sérum
hétérologue, un test intradermique doit étre administré afin de vérifier la tolérance.

Si I'immunoglobuline antirabique n’est pas disponible au moment de la premiére vaccination,
elle doit étre administrée au plus tard 7 jours aprés la premiére injection, car une administration
ultérieure risquerait d’interférer avec la réponse immunitaire au vaccin.

L’immunoglobuline antirabique n’est pas nécessaire si la peau reste intacte et que les
égratignures ou éraflures sont petites et ne saignent pas.

Remarque : Si les chiens ou les chats suspectés d’étre enragés restent en bonne santé aprés une
période d’observation de 10 jours, ou si les analyses tissulaires montrent que 1’animal n’était pas
enragé, I’immunisation active peut étre interrompue.

(C) Immunisation post-exposition chez les personnes préalablement vaccinées

Les personnes ayant déja regu une série compléte de vaccinations pré- ou post-exposition avec
VaxiRab N, ou chez lesquelles un titre d’anticorps d’au moins 0,5 Ul/ml a été précédemment
documenté, ne regoivent que deux doses intramusculaires de VaxiRab N, une le jour 0 et I’autre
le jour 3, et ne né i pas d’imr lobuline antirabique.

Les plaies doivent étre soigneusement nettoyées avec de I’eau et du savon ou un détergent.
Dans certains cas, un rappel antitétanique et un traitement antibiotique sont indiqués.

Les personnes précédemment vaccinées par un vaccin d’efficacité inconnue et chez
lesquelles aucun titre d’anticorps neutralisants documenté d’au moins 0,5 Ul/ml ne peut étre
démontré doivent recevoir un schéma complet de vaccination post-exposition, y compris
I’immunoglobuline antirabique.

Contre-indications :

(a) Prophylaxie pré-exposition

En cas de fievre ou de maladie aigué, la vaccination doit étre reportée. En cas d’antécédent de
réaction sévére a I’un des composants du vaccin, VaxiRab N est contre-indiqué.

(b) Prophylaxie post-exposition

En raison du risque mortel li¢ a la rage, il n’existe pas de contre-indication a I’administration de
la prophylaxie post-exposition avec VaxiRab N.

La voie intradermique ne doit pas étre utilisée chez les individus recevant un traitement a long
terme par des corticostéroides ou autre traitement immunosuppresseur, ou par chloroquine pour
le traitement ou la prophylaxie du paludisme, ainsi que chez les individus immunodéprimés.
Ces personnes peuvent présenter une réponse réduite a la vaccination antirabique par voie
intradermique et doivent recevoir le vaccin par voie intramusculaire.

Le vaccin peut contenir des traces de Néomycine, d’Amphotéricine B et de Gentamicine. Les
antécédents de réactions anaphylactiques ou anaphylactoides a ces antibiotiques constituent des
contre-indications absolues.

Mises en garde spéciales et précautions d’emploi :
Les immunoglobulines et le vaccin antirabique ne doivent pas étre mélangés dans la méme
seringue ni injectés au méme site.

La possibilité¢ de réactions allergiques chez les individus sensibles aux composants du produit
doit étre évaluée. Comme pour tous les vaccins, un traitement médical approprié¢ doit étre
immédiatement disponible en cas de réaction anaphylactique au vaccin, bien que rare. En cas
d’anaphylaxie ou de réactions allergiques sévéres, administrer un traitement approprié (par
exemple, adrénaline) et fournir les soins de soutien nécessaires.

11 est recommandé d’utiliser des vaccins antirabiques issus de sources non aviaires chez les
personnes présentant une sensibilité connue aux protéines aviaires. Si de tels vaccins ne sont pas
disponibles, toutes les mesures nécessaires doivent étre prises pour traiter les complications qui
peuvent se produire en cas de réaction anaphylactique.

Une attention particuliére doit étre portée afin de s’assurer que le produit n’est pas injecté dans
un vaisseau sanguin. Si le vaccin est accidentellement administré dans un vaisseau sanguin, il
existe un risque de réactions indésirables graves, y compris un choc.

Une aiguille et une seringue stériles distinctes doivent étre utilisées pour chaque patient afin de
prévenir la transmission d’agents infectieux.

Comme pour toute préparation ée par voie intr laire, des ipli
hémorragiques peuvent étre rencontrées chez les patients présentant des troubles de la

coagulation.

ion:

Interactions ;

VaxiRab N peut étre administré en concomitance avec d’autres vaccins (notamment I’anatoxine
tétanique). Aucun intervalle n’est requis entre les différentes vaccinations. Les différents vaccins
inactivés injectables doivent étre administrés dans des sites d’injection distincts.

11 est essentiel de vérifier le titre d’anticorps lorsque la vaccination est effectuée pendant un
traitement par des immu ypresseurs et, si né ire, de poursuivre la vaccination post-
exposition jusqu’a I’obtention d’un titre d’anticorps antirabiques protecteur (= 0,5 Ul/ml).

L’administration d’immunoglobuline antirabique peut étre nécessaire pour la prise en charge,
mais elle peut atténuer les effets du vaccin antirabique administré en concomitance. Par
conséquent, il est important que I'immunoglobuline antirabique ne soit administrée qu’une seule
fois pour chaque exposition a risque, en respectant la dose recommandée.

La prise concomitante de chloroquine dans le cadre de la prophylaxie du paludisme peut réduire
la formation d’anticorps aprés I’administration intradermique du vaccin antirabique.

Par conséquent, la vaccination pré-exposition par VaxiRab N doit étre effectuée par voie
intramusculaire chez les personnes prenant de la chloroquine de maniére concomitante.

Utilisation dans des populations particuliéres (telles que les femmes enceintes, les femmes
qui allaitent, les patients pédiatriques, les patients gériatriques etc.) :

Grossesse de catégorie C : Aucune étude contrélée n’est disponible ni chez les animaux ni chez
les femmes enceintes. En cas d’indications potentiellement mortelles, VaxiRab N peut étre
administré, car les avantages potentiels I’emportent sur les risques éventuels.

Allaitement : L’administration de VaxiRab N pendant I’allaitement n’a aucun effet néfaste sur
I’enfant.

Utilisation pédiatrique : Les patients pédiatriques doivent recevoir la méme dose que les adultes
Utilisation gériatrique : Les patients gériatriques doivent recevoir la méme dose que les adultes

Effets sur I’aptitude a conduire des véhicules et a utiliser des machines :
Leffet de VaxiRab N sur I’aptitude a conduire des véhicules et a utiliser des machines n’est
pas connu.

Effets indésirables :
Des réactions légéres au site d’injection, telles que douleur, rougeur, gonflement ou induration,
sont possibles.

Des réactions locales plus marquées, de la fievre, des maux de téte, des myalgies, un gonflement
des ganglions lymphatiques, une fatigue, une arthrite et des troubles gastro-intestinaux
peuvent occasionnellement avoir lieu. Des réactions telles que des troubles circulatoires, de la
transpiration, des frissons, des paresthésies et des réactions allergiques peuvent se produire dans
de rares cas.

Malgré le haut degré de pureté du vaccin, il existe un risque théorique d’induire des réactions
anaphylactiques chez les personnes sensibilisées aux protéines aviaires.

Le vaccin antirabique peut provoquer un érythéme polymorphe.

1l y a eu des rapports de troubles neurologiques inflammatoires et démyélinisants, tels qu’une
paralysie ascendante progressive (syndrome de Guillain-Barré) ou une névrite optique, dans
certains cas. Sur la base des données actuellement disponibles, on ne peut exclure totalement
la possibilité que, dans de rares cas, la vaccination puisse induire un épisode aigu chez des
patients présentant une maladie auto-immune (telle que la sclérose en plaques) ou présentant une
prédisposition génétique. Cependant, il n’y a aucune preuve de fréquence accrue de maladies
auto-immunes aprés la vaccination.
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Aucune expérience n’est disponible sur les conséquences d’un surdosage.
PROPRIETES PHARMACOLOGIQUES :

Mécanisme d’action :

Le virus inactivé contenu dans le vaccin VaxiRab N est phagocyté par les macrophages, puis
transporté avec eux dans le tissu réticulo-endothélial, ou ils stimulent le systéme immunitaire a
produire des anticorps neutralisants contre le virus de la rage.

Propriétés pharmacodynamiques :

VaxiRab N a été évalué dans un total de 5 études avant autorisation de mise sur le marché
(études de 1 Phase I, 2 Phase II et 2 Phase III). Dans les différentes études cliniques avant
I"autorisation de mise sur le marché de VaxiRab N, tous les sujets évalués pour I'immunogénicité
a différents moments post-vaccination (jour 14, jour 28, jour 90 ou jour 180) présentaient un titre
d’anticorps supérieur au seuil séroprotecteur recommandé par I'OMS (0,5 Ul/ml), ce qui suggere
que le vaccin génére une réponse immunitaire suffisante pour assurer une protection contre la
maladie. Les titres géométriques moyens d’anticorps a différents moments étaient 6,4 a 26,4
fois supérieurs au seuil séroprotecteur recommandé par I'OMS. De plus, les titres d’anticorps
ont également été maintenus au-dessus du seuil séroprotecteur recommandé par I'OMS jusqu’a
6 mois (180 jours), comme évalué dans une étude clinique de phase III.

En ce qui concerne la sécurité, tous les événements indésirables rapportés dans ces études
étaient d’intensité légere ou modérée et se sont complétement résolus au cours de I’étude. Aucun
événement indésirable grave n’a été rapporté dans aucune des études.

Propriétés pharmacocinétiques :
Sans sujet.

PROPRIETES NON CLINIQUES

Toxicologie animale

Le vaccin antirabique, (Vaccin antirabique cultivé sur des cellules d’embryon de poulet
purifiées) formulation développée par Zydus Lifesci Ltd., a été adé testé dans
des études de toxicologie, comprenant deux études de toxicité aigué chez les souris et les rats par
voie intramusculaire et intradermique, ainsi que deux études de doses répétées chez les rats et les
lapins par voie intramusculaire et intradermique. Aucune toxicité inattendue ni préoccupation en
matiére de sécurité n’ont été identifiés dans ces études non cliniques pendant la phase in vivo et
la phase terminale, y compris lors de I’évaluation histopathologique

DESCRIPTION :

VaxiRab N contient un virus de la rage inactivé, hautement concentré, cultivé dans des cultures
cellulaires de fibroblastes d’embryons de poulet primaires (PCEC). VaxiRab N produit des titres
¢élevés d’anticorps neutralisants contre le virus de la rage, qu’il soit administré avant ou aprés
I’exposition.

La puissance antigénique de VaxiRab N est déterminée aprés I'inactivation du virus par la
B-propiolactone, a I’aide du test de protection chez la souris NIH, comme recommandé par
I’Organisation Mondiale de la Santé (Série de Rapports Techniques de I'OMS n® 941, 2007)

DONNEES PHARMACEUTIQUES

Liste des excipients :

Excipients : Gélatine, albumine humaine, saccharose.
Incompatibilités :

Ce médicament ne doit pas étre mélangé avec d’autres médicaments.
Durée de vie :

La date d’expiration du vaccin est indiquée sur I’étiquette et le carton du produit.
Informations sur le conditionnement :

VaxiRab N est disponible dans les pré i i :

e Flacon de I ml plus diluant (1 ml)

e  Flacon de 1 ml#

e 50 flacons de 1 ml#

#Diluant (1 ml) fourni séparément

Conservation : )
CONSERVER A UNE TEMPERATURE ENTRE 2°C ET 8°C (36°F a 46°F)
NE PAS CONGELER APRES LA RECONSTITUTION.

PROTEGER DE LA LUMIERE.
GARDER HORS DE LA PORTEE DES ENFANTS.

Chaque emballage indique une date d’expiration pour VaxiRab N et le diluant ; le produit ne doit
pas étre utilis¢ aprés la date d’expiration. Pour I’injection .M., utiliser immédiatement apres
la reconstitution, et pour I’injection I.D., conserver a une température entre 2 et 8°C apres la
reconstitution.

Le vaccin reconstitué peut étre utilisé jusqu’a 6 heures, a condition qu’il soit conservé a une
température entre 2 et 8°C.

Précautions particuliéres de conservation :

VaxiRab N ne contient pas de conservateur ; par conséquent, il faut prendre grand soin d’éviter
toute contamination du vaccin reconstitué. Le vaccin peut étre utilisé jusqu’a 6 heures aprés sa
reconstitution, a condition qu’il soit maintenu a une température entre 2 et 8°C.

Toute quantité inutilisée du vaccin doit étre éliminée aprés 6 heures. En utilisant une technique
aseptique, une dose de vaccin peut étre prélevée d’un flacon et le reste utilisé pour un autre
patient, a condition que le flacon soit conservé au réfrigérateur a une température entre 2 et 8°C.
Une nouvelle aiguille et une nouvelle seringue stériles doivent étre utilisées pour prélever et
administrer chaque dose de vaccin a chaque patient afin d’éviter les infections croisées.

Nature et contenu de ’emballage extérieur :
Le vaccin est conditionné dans un flacon en verre tubulaire flint USP-I muni d’un bouchon en
caoutchouc bromobutyle et scellé avec une bague de protection amovible en aluminium.

Précautions particuliéres d’élimination et de manipulation
Les contenants usagés doivent étre éliminés conformément aux instructions nationales relatives
ala gestion des déchets biomédicaux ou par autoclavage/incinération.

PASTILLE DE CONTROLE DU VACCIN (PCV) : Optionnel

stille de Contréle du Vaccin (PCV)

UTILISER

NE PAS UTILISER

Le carré est
dememe
couleur que
Te cercle
exterieur

Le carré est

plus clair que le

cercle extérieur
o

La Pastille de Controle du Vaccin (VVM) est une étiquette a point sensible au temps et a
la température qui indique la chaleur cumulée a laquelle le flacon a été exposé. Il avertit
I'utilisateur final lorsque I’exposition a la chaleur a probablement dégradé le vaccin au-dela
d’un niveau acceptable.

Linterprétation de la VVM est simple. Concentrez-vous sur le carré intérieur. Sa couleur
changera progressivement. Tant que la couleur de ce carré est plus claire que la couleur de du
cercle extérieur, le vaccin peut étre utilisé. Dés que la couleur du carré intérieur est identique
ala couleur du cercle extérieur ou plus foncée que le cercle extérieur, le flacon doit étre jeté.

FABRIQUE PAR :

Zydus Lifesciences Limited

Survey No. 417, 419 and 420,

Sarkhej Bavla N.H. No. 8 A, Village: Moraiya,
Tal.: Sanand, Dist.: Ahmedabad-382 210, Inde.
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Vacuna contra la Rabia BP
(Vacuna antirrabica de cultivo de células de embrion de pollo
purificado) [PCECV™]

VaxiRab N

NOMBRE GENERICO: Vacuna contra la rabia (para uso humano)

COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada vial liofilizado contiene:

Virus de la rabia inactivado (cepa Pitman Moore)

Potencia > 2,5 Ul

El virus se propaga en un cultivo de células de fibroblastos de embrion de pollo y
se inactiva con B-propiolactona

Diluyente: 1 mL Agua para Inyecciones esterilizada BP

Para el listado completo de excipientes, consulte la Seccion 8.1.

FORMA DE DOSIFICACION Y POTENCIA

Forma de dosificacion: Vacuna liofilizada que debe reconstituirse con agua para inyecciones
esterilizada BP para inyeccion intramuscular o intradérmica.

Potencia: Virus de la rabia inactivado (cepa Pitman Moore)-Potencia > 2,5 Ul
PARTICULARES CLINICOS

Indicacién terapéutica:

Inmunizacién activa contra la rabia.

(a) Profilaxis preexposicion (preventiva, antes de la exposicion): inmunizacion antes de una
posible infeccion con rabia, en particular para veterinarios, estudiantes de medicina veterinaria,
cuidadores de animales, cazadores, trabajadores forestales, cuidadores de animales, carniceros,
personal de laboratorios de investigacion de la rabia, etc., o antes de visitas a areas en las que la
rabia es endémica (areas infectadas con rabia).

(b) Profilaxis post exposicion (después de la exposicion): Tratamiento después del contacto con
animales rabiosos o sospechosos de tener rabia, o después del contacto con un cadaver inoculado
con rabia.

P ia y método de racion:
Anada el diluyente (1 mL de agua para inyecciones esterilizada BP) a la vacuna liofilizada.
Inspeccione visualmente la vacuna antes y después de la reconstitucion para detectar cualquier
particula extrafla o cambio en su apariencia. No utilice la vacuna si observa algiin cambio en
su apariencia. Tras la reconstitucion del polvo liofilizado con el diluyente claro e incoloro, se
obtiene una solucién clara.

En adultos y nifios > 2 afios, la vacuna debe administrarse en la zon

(B) Medidas post exposicién en personas con o no

‘VaxiRab N debe utilizarse siempre segiin las recomendaciones de la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS), dependiendo del tipo de contacto con un animal sospechoso de tener rabia, como
se menciona en la siguiente tabla.

Categoria | Tipo de contacto Tratamiento
recomendado
1 Tocar o alimentar a los animales, lamer la piel intacta. | No se requiere
tratamiento.
I Mordisqueo de piel descubierta, pequefios rasgufios o | Vacunacion inmediata.

abrasiones sin sangrado.

Vacunacion inmediata
y administracion de
inmunoglobulina.

111 Mordeduras o arafiazos transdérmicos simples o
multiples, contaminacion de las mucosas con saliva
por lamidas, lamidas sobre piel dafiada, exposicion a
murciélagos.

(1) Tratamiento de la herida: Como primeros auxilios, la herida debe limpiarse a fondo con
agua y jabon o con detergente. En algunos casos, puede estar indicada una dosis de refuerzo de
la vacuna antitetanica y un tratamiento antibiotico.

(2) Vacunacion activa con VaxiRab N

Via intramuscular:

Una serie de 5 inyecciones intramusculares de 1 mL los dias 0, 3, 7, 14 y 28 en el deltoides o,
en niflos pequefios, en la cara anterolateral del muslo, pero nunca en la region glitea. (Serie de
Reportes Técnicos de la OMS, 2007, No. 941)

El éxito de la vacunacion (= 0,5 Ul/mL) en personas inmunodeprimidas con alto riesgo debe
comprobarse midiendo el titulo el dia 14. A los pacientes con un titulo inferior a 0,5 UI/mL se
les deben administrar otras dos dosis de vacuna simultineamente y lo antes posible. Se deben
realizar mas controles del titulo de anticuerpos y administrar mas dosis de vacuna segiin sea
necesario.

Via intradérmica:

Esta vacuna tiene la potencia suficiente para permitir su uso seguro en uno de los regimenes
intradérmicos de post exposicién recomendados por la OMS en paises donde las autoridades
nacionales pertinentes han aprobado la via intradérmica para el tratamiento post exposicion
contra la rabia.

Una dosis intradérmica comprende 0,1 mL de vacuna reconstituida.

Para VaxiRab N, la pauta de administracion recomendada, tanto en personas no inmunizadas
como en personas completamente inmunizadas, es la pauta intradérmica de dos sitios, avalada
por la OMS (conocida como pauta intradérmica actualizada de la Cruz Roja Tailandesa, “2-2-2-
0-27), que prescribe una inyeccion de 0,1 mL en dos sitios los dias 0, 3, 7 y 28. Se seleccionan
dos sitios de drenaje linfatico diferentes, generalmente el brazo izquierdo y el derecho. La pauta
intradérmica actualizada de la Cruz Roja Tailandesa esta avalada por la OMS.

Es esencial que la administracion intradérmica de VaxiRab N sea realizada exclusivamente por
personal médico capacitado en esta técnica para garantizar que la vacuna se administre por via
intradérmica y no subcutanea. Para la via intradérmica, se prefiere una jeringa estéril con aguja
fija (tipo insulina). Una inyeccion intradérmica correcta debe producir una papula elevada con
aspecto de “piel de naranja”.

Si la vacuna se inyecta demasiado profundamente en la piel y no se observa ninguna papula,
se debe retirar la aguja y reinsertarla cerca. En caso de que se administre accidentalmente una
dosis de la vacuna por via subcutanea o intramuscular, se debe administrar una nueva dosis por
via intradérmica.

acion intr o intradérmica se

El régimen de dosificacion recc
resume en la siguiente tabla:

dado para

Via Dosis Nimero de dosis Pauta
Intramuscular 1 mL 5 Dia0,3,7,14y28
Intradérmica 0,1 mL + 0,1 mL 4 Dia0,3,7y28

La via intradérmica no debe utilizarse en los siguientes casos:

«  Personas que reciben corticosteroides a largo plazo u otra terapia inmunosupresora o
cloroquina,

. Individuos inmunocomprometidos,

. Personas, especialmente nifios, con heridas graves, especialmente en la cabeza y el cuello o
que se presentan tarde a la consulta.

A3) izacion pasiva con i antirrabica h

Después de una posible contaminacion con el virus de la rabia por mordeduras o arafiazos
Gnicos o multiples, o como resultado del contacto de las mucosas con la saliva, se debe
iniciar la profilaxis post exposicion con una dosis de 20 Ul/kg de inmunoglobulina antirrabica
humana. Se recomienda que, siempre que sea posible, se infiltre la mayor cantidad posible de
la dosis alrededor de la herida y el resto se inyecte por via intramuscular (en la region glitea).
Simultaneamente, se administra una primera dosis de la vacuna antirrabica VaxiRab N. Si no se
dispone de inmunoglobulina humana, se debe administrar suero antirrabico de origen equino en
una dosis de 40 Ul/kg, infiltrandolo alrededor de la herida si es posible. Antes de administrar
dicho suero heterologo, se debe realizar una inyeccion intradérmica de prueba para comprobar
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la tolerabilidad.

Si la inmunoglobulina antirrabica no esta disponible en el momento de la primera vacunacion,
debe administrarse a mas tardar 7 dias después de la primera vacunacién, ya que una
administracion posterior podria resultar en una interferencia con la respuesta inmune de la
vacuna.

La inmunoglobulina antirrdbica no es necesaria si la piel permanece intacta, los araflazos o
raspaduras son pequefios y no han extraido sangre.

Nota: Si los perros o gatos sospechosos de tener rabia permanecen sanos después de un periodo
de observacion de 10 dias, o las pruebas de tejido muestran que el animal no tenia rabia, se puede
suspender la inmunizacion activa.

©) izacion post exposicién en personas previ v
Las personas que ya han recibido una serie completa de vacunaciones previas o posteriores a la
exposicion con VaxiRab N o en quienes se ha documentado previamente un titulo de anticuerpos
de al menos 0,5 UI/mL, reciben solo dos dosis intramusculares de VaxiRab N, una el dia 0 y la

otra el dia 3 y no requieren inmunoglobulina antirrabica.
Las heridas deben limpiarse a fondo con agua y jabon o detergente.

En algunos casos, se indica una dosis de refuerzo de la vacuna antitetanica y un tratamiento
antibiotico.

Las personas previamente vacunadas con una vacuna de potencia desconocida y en las que
no se pueda demostrar un titulo documentado de anticuerpos neutralizantes de al menos 0,5
UI/mL, deben recibir un ciclo completo de vacunacion posterior a la exposicion, incluida la
inmunoglobulina antirrabica.

Contraindicaciones:

(a) Profilaxis preexposicién

En caso de fiebre o enfermedad aguda, se debe posponer la vacunacion. En caso de reaccion
grave previa a alguno de los componentes de la vacuna, VaxiRab N esta contraindicado.

(b) Profilaxis post exposicion

Debido al riesgo mortal de la rabia, no existen contrai s para la ad stracion de
profilaxis post exposicion con VaxiRab N. La via intradérmica no debe utilizarse en personas
que reciben corticosteroides a largo plazo u otro tratamiento inmunosupresor, ni en personas
inmunodeprimidas para el tratamiento o la profilaxis de la malaria. Estas personas pueden
presentar una respuesta reducida a la vacunacion antirrabica intradérmica y, en su lugar, deben
recibir la vacuna por via intramuscular.

La vacuna puede contener trazas de neomicina, anfotericina B y gentamicina. Los antecedentes
de reacciones anafilacticas o anafilactoides a estos antibioticos constituyen una contraindicacion
absoluta.

Advertencias especiales y precauciones para el uso:
Las inmunoglobulinas y la vacuna antirrabica no deben combinarse en la misma jeringa ni
inyectarse en el mismo sitio.

Se debe evaluar la posibilidad de reacciones alérgicas en personas sensibles a los componentes
del producto. Al igual que con todas las vacunas, se debe disponer de tratamiento médico
adecuado de inmediato en el raro caso de una reaccion anafilactica a la vacuna. Si se produce
anafilaxia o reacciones alérgicas graves, se deben administrar los medicamentos adecuados (p.
ej., adrenalina) y proporcionar la atencion de apoyo necesaria.

Se recomienda el uso de vacunas antirrabicas de origen no aviar en personas con sensibilidad
conocida a las proteinas aviares. Si no se dispone de estas vacunas, se deben tomar todas las
medidas necesarias para tratar las complicaciones que puedan surgir en caso de una reaccion
anafilactica.

Se debe tener especial cuidado para evitar que el producto se inyecte en un vaso sanguineo. Si
la vacuna se administra accidentalmente en un vaso sanguineo, existe el riesgo de reacciones
adversas graves, incluyendo el shock.

Se debe utilizar una aguja y una jeringa estériles separadas para cada paciente para evitar la
transmision de agentes infecciosos.

Aligual que con todas las preparaciones administradas por via intramuscular, pueden encontrarse
complicaciones hemorragicas en pacientes con trastornos hemorragicos.

Interacciones:

VaxiRab N puede administrarse simultineamente con otras vacunas (en particular, la toxoide
tetanica). No es necesario observar intervalos entre las vacunas. Las diferentes vacunas
inactivadas inyectables deben administrarse en puntos de inyeccion separados.

Es esencial controlar el titulo de anticuerpos cuando se realiza la vacunacion durante el
tr i coni esores y, de ser necesario, continuar la inmunizacion post exposicion
hasta la aparicion de un titulo de anticuerpos antirrabicos protectores (> 0,5 UI/mL).

La administracion de inmunoglobulina antirrdbica puede ser necesaria para el manejo, pero

puede atenuar los efectos de la vacuna antirrabica ad Por lo tanto,
es importante que la inmunoglobulina antirrabica se administre una sola vez para tratar cada
exposicion de riesgo y r do la dosis r dad.

q
ada concc

La ingestion concomitante de cloroquina para la profilaxis de la malaria puede reducir la
formacion de anticuerpos después de la administracion intradérmica de la vacuna contra la rabia.

Por lo tanto, la vacunacion preexposicion con VaxiRab N debe administrarse por via
intramuscular en personas que utilizan cloroquina de forma concomitante.

Uso en poblaciones especiales (como mujeres embarazadas, mujeres lactantes, pacientes
pediatricos, pacientes geriatricos, etc.):

Categoria C de embarazo: No se dispone de estudios controlados en animales ni en mujeres
embarazadas. En indicaciones potencialmente mortales, se puede administrar VaxiRab N, ya que
los posibles beneficios superan los posibles riesgos.

Lactancia: La administracion de VaxiRab N durante la lactancia materna no tiene efectos
negativos en el nifio.

Uso pediatrico: Los individuos pediatricos deben recibir la misma dosis que los adultos.

Uso geriatrico: Los individuos geriatricos deben recibir la misma dosis que los adultos.

Efectos en la dad para ir y utilizar

Se desconoce el efecto de VaxiRab N sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.
Efectos no deseados:

Son posibles reacciones leves en el sitio de la inyeccién, como dolor, enrojecimiento, hinchazon
o induracion.

Ocasionalmente, pueden presentarse reacciones locales mas marcadas, como fiebre, cefalea,
mialgia, inflamacion de ganglios linfaticos, fatiga, artritis y trastornos gastrointestinales. En
raras ocasiones, pueden presentarse reacciones circulatorias, sudoracion, escalofrios, parestesias
y reacciones alérgicas.

A pesar del alto grado de pureza de la vacuna, existe un riesgo tedrico de inducir reacciones
anafilacticas en personas sensibilizadas a las proteinas aviares.

La vacuna contra la rabia puede causar eritema multiforme.

Se han reportado casos aislados de trastornos neuroldgicos inflamatorios y desmielinizantes,
como paralisis ascendente progresiva (sindrome de Guillain-Barré¢) o neuritis 6ptica. Con base
en los datos disponibles, no se puede descartar por completo que, en casos excepcionales, la
inmunizacion pueda inducir un episodio agudo en pacientes con un trastorno autoinmune (como
la esclerosis multiple) o con predisposicion genética. Sin embargo, no hay evidencia de un
aumento en la fr de trastornos autoi s después de la inmunizacion.

Sobredosis:
No hay experiencia disponible sobre las consecuencias de la sobredosis.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS:

Mecanismo de accion:

El virus inactivado contenido en la vacuna VaxiRab N sufre fagocitosis por parte de los
macrofagos y luego es transportado con ellos al tejido reticuloendotelial, donde estimula al
sistema inmunoldgico para producir anticuerpos antirrabicos neutralizantes del virus.

Propi far
VaxiRab N se ha evaluado en un total de 5 estudios previos a la autorizacion (1 de Fase I, 2 de
Fase IT y 2 de Fase III). En los diversos estudios clinicos previos a la autorizaciéon de VaxiRab
N, todos los sujetos evaluados para inm icidad en diversos 1 posteriores a la
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vacunacion (dia 14, dia 28, dia 90 o dia 180) presentaron un titulo de anticuerpos superior al
valor de corte seroprotector recomendado por la OMS (0,5 UI/mL), lo que sugiere que la vacuna
genera una resp i itaria sufici para la pr ion contra la enfermedad. Los GMT
de anticuerpos en diversos momentos fueron de 6,4 a 26,4 veces superiores al valor de corte
seroprotector recomendado por la OMS. Ademas, los titulos de anticuerpos se mantuvieron por
encima del valor de corte seroprotector recomendado por la OMS hasta los 6 meses (180 dias),
seglin se evalué en un estudio clinico de fase I11.

Respecto a la seguridad, todos los eventos adversos reportados en estos estudios fueron leves o
moderados en intensidad y se resolvieron completamente durante el curso del estudio. Tampoco
se reportd ningun evento adverso grave en ninguno de los estudios.

Propiedades farmacocinéticas:
No aplica.

PROPIEDADES NO CLINICAS

Toxicologia animal

La formulacion de la vacuna antirrabica (vacuna antirrabica purificada de cultivo celular de
embrion de pollo), desarrollada por Zydus Lifesciences Ltd., se ha probado satisfactoriamente
en estudios toxicologicos, con dos estudios de toxicidad de dosis aguda en ratones y ratas
por via intramuscular e intradérmica, y dos estudios de dosis repetidas en ratas y conejos por
via intramuscular e intradérmica. No se identificaron problemas inesperados de toxicidad ni
seguridad en estos estudios preclinicos durante la fase de vida y la fase terminal, incluyendo la
evaluacion histopatologica.

DESCRIPCION:

VaxiRab N contiene virus de la rabia inactivado y altamente concentrado, cultivado en cultivos
primarios de fibroblastos de embrion de pollo (PCEC). VaxiRab N produce altos titulos de
anticuerpos neutralizantes contra el virus de la rabia, ya sea administrado antes o después de
la exposicion.

La potencia antigénica de VaxiRab N se determina después de la inactivacion del virus con

B-propiolactona, utilizando la prueba de proteccion en ratones del NIH recomendada por la
Organizacion Mundial de la Salud (Serie de Reportes Técnicos de la OMS No. 941, 2007).

PARTICULARES FARMACEUTICOS
Lista de excipientes:
Excipientes: Gelatina, Albumina humana, Sacarosa.

Incompatibilidades:

Este producto no debe mezclarse con otros medicamentos.
Vida util:

La fecha de caducidad de la vacuna esta indicada en la etiqueta y el carton del producto.
Informacién de empaque:

VaxiRab N se suministra como:

. I mL. vial mas diluyente (1 mL)

e I mL.vial#

e 50x 1 mL. vial#

# Diluyente (1 mL) proporcionado por separado
Almacenamiento:

Almacenar a 2°C - 8°C (36°F - 46°F)

NO CONGELAR DESPUES DE LA RECONSTITUCION.
PROTEGER DE LA LUZ.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Cada empaque de VaxiRab N y el diluyente muestra la fecha de caducidad; el producto no
debe utilizarse después de dicha fecha. Para inyeccion intramuscular, utilizar inmediatamente
después de su reconstitucion, y para inyeccion intradérmica, almacenar a 2-8°C después de su
reconstitucion.

La vacuna reconstituida se puede utilizar hasta después de 6 horas, siempre que se conserve
a2-8°C.

Pr i peciales de al i

VaxiRab N no contiene conservantes; por lo tanto, se debe tener mucho cuidado para evitar la
contaminacion de la vacuna reconstituida. La vacuna puede utilizarse hasta 6 horas después de
su reconstitucion, siempre que se mantenga a una temperatura de 2 - 8°C.

La vacuna no utilizada debe desecharse después de 6 horas. Utilizando una técnica aséptica,
se puede extraer una dosis de vacuna de un vial y usar el resto para otro paciente, siempre que
el vial se conserve en el refrigerador a entre 2 - 8°C. Se debe utilizar una aguja y una jeringa
estériles nuevas para extraer y administrar cada dosis de vacuna a cada paciente a fin de evitar
la infeccion cruzada.

Naturaleza y contenido del envase:
La vacuna se envasa en un vial tubular de vidrio USP-I provisto de un tapon de goma de
bromobutilo y sellado con un sello de aluminio de tipo flip-off.

Pr

P parala y otras ip
Los contenedores usados deben eliminarse segun las instrucciones de eliminacion de desechos
biomédicos del pais respectivo o mediante autoclave/incineracion.

MONITOR DE VIAL DE VACUNA (MVYV): Opcional

Monitor de Vial de Vacuna (M

NO USAR

A
El cuadrado €l cuadrado
es del mismo es mas
color que el obscuro que
circulo el circulo
exterior

exterior.

€l cuadrado
es mas claro
que el circulo
exterior

J

EI Monitor de Vial de Vacunas (MVV) consiste en etiquetas puntuales sensibles al tiempo y
a la temperatura que indican el calor acumulado al que ha estado expuesto el vial. Advierte al
usuario final cuando es probable que la exposicion al calor haya degradado la vacuna por encima
de un nivel aceptable.

La interpretacion del MV'V es sencilla. Concéntrese en el cuadrado central. Su color cambiara
progresivamente. Si el color de este cuadrado es mas claro que el del anillo, se puede usar la
vacuna. Si el color del cuadrado central es igual o mas oscuro que el del anillo, se debe descartar
el vial.
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Survey No. 417, 419 and 420,
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Vacina da Raiva BP
(Vacina da Raica Purificada Produzida em Células de Embrido de
Galinha) [PCECV™]

, VaxiRab N
NOME GENERICO

Vacina da Raiva (Para Uso em Seres Humanos)

COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada frasco liofilizado contém:

Virus da raiva inativado (cepa Pitman Moore)

Poténcia >2,5 Ul

O virus ¢ propagado em cultura de células de fibroblastos de embrides de galinha e
Inativado por B-propiolactona

Diluigdo: 1 ml de Agua Esterilizada para Inje¢ao BP

Para a lista completa de excipientes, vide a se¢do 8.1.

FORMA FARMACEUTICA E POSOLOGIA

Forma farmacéutica: Vacina liofilizada a ser reconstituida com adgua esterilizada para inje¢do BP
para a administra¢do intramuscular ou intradérmica.

Poténcia: Virus da raiva inativado (cepa Pitman Moore) - Poténcia > 2,5 UI

INFORMACOES CLINICAS

4.1 Indicacdes terapéuticas:

42 P ia e modo de

Imunizagio ativa contra a raiva.

(a) Profilaxia pré-exposi¢do (preventiva, antes da exposi¢do): Imunizag¢do antes de possivel
infecgdo por raiva, especialmente para veterinarios, estudantes de medicina veterinaria,
cuidadores de animais, cagadores, trabalhadores florestais, tratadores de animais, agougueiros,
pessoal em laboratorios de pesquisa sobre raiva etc., ou antes de visitas a areas nas quais a raiva
¢ endémica (areas infectadas por raiva).

(b) Profilaxia pos-exposigdo (apos a exposigdo): Tratamento apOs contato com animais com
raiva ou suspeitos de ter raiva, ou apos contato com carcaga inoculada contra raiva.

g acio:
Adicione o diluente (I ml de agua esterilizada para Injegdo BP) a vacina liofilizada. A vacina
deve ser inspecionada visualmente antes e depois da reconstituigio para detectar qualquer
material particulado estranho e/ou alteragio na aparéncia fisica. A vacina ndo deve ser usada se
tiver ocorrido alguma alteragdo na aparéncia da vacina. A reconstituigao do po liofilizado com o
diluente limpido e incolor resulta numa solugdo transparente.

Para adultos e criangas com idade > 2 anos, a vacina deve ser administrada na regido deltoide do
brago; para criangas com idade < 2 anos, recc da-se a regido 1 I da coxa. A vacina
da raiva ndo deve ser administrada na regido glutea, pois a indugdo de uma resposta imune
adequada pode ser menos confiavel.

(A) Vacinagiio pré-exposicio:

A vacinagdo pré-exposigdo ¢ indicada para pessoas com alto risco de exposi¢do (pessoal de
laboratorio, veterinarios, trabalhadores de matadouros, policiais envolvidos em tarefas em
areas endémi i de animais, tratad de animais, trabalhadores em estagdes
de quarentena, zoologos e, em dareas endémicas, encarregados da caga, cagadores, guardas
florestais, trabalhadores florestais etc.). A vacinagio pré-exposigdo também ¢é recomendada para
pessoas (incluindo criangas) que permanecem por um longo periodo (vérios meses) em éareas
endémicas e, portanto, entram em contato frequente com animais potencialmente infetados com
raiva (cdes, gatos, raposas, morcegos ou outras espécies animais com risco de raiva).

Via Intramuscular:

A imunizagdo pré-exposi¢do basica consiste em uma série de trés injegoes intramusculares de
uma dose completa (1 ml) nos dias 0, 7 e 28 (ou 21), administradas no musculo deltoide ou, em
criangas pequenas, na regido anterolateral da coxa, mas nunca na regiao glutea.

A soroconversio ¢é verificada 2-3 semanas apos a ultima dose. A soroconversdo deve ser verificada
rotineiramente em pessoas com suspeita de imunossupressdo (por meio de medicamentos
ou doengas) e em pessoas com alto risco ocupacional de exposigdo. O titulo de anticorpos
neutralizantes deve ser verificado a cada 6 meses em pessoas com alto risco ocupacional; em
todas as outras pessoas com risco continuo, o titulo deve ser determinado anualmente. Se o
titulo for inadequado (< 0,5 Ul/ml), serdo administradas doses de reforgo adicionais até que a
vacinagdo seja bem-sucedida.

(B) Medidas pés-exposi¢iio em pessoas com V; ou nio v;
A VaxiRab N deve ser sempre utilizada conforme as recomendagdes da Organiza¢do Mundial
da Satde (OMS), dependendo do tipo de contato com um animal suspeito de raiva, conforme
mencionado na tabela abaixo.

Categoria | Tipo de contato Tratamento recomendado

1 Tocar ou alimentar animais, lamber a pele | Ndo é necessario
intacta. tratamento.

s Mordiscadas na pele descoberta, pequenos | Vacinagdo imediata.
arranhdes ou abrasdes sem sangramento.

1 Mordidas ou arranhdes transdérmicos Gnicos | Vacinagdo imediata
ou multiplos, contaminagio da membrana | e administragdo de
mucosa com saliva de lambidas, imunoglobulina.
lambidas na pele lesionada, exposi¢do a
morcegos.

(1) Tratamento da ferida: Como primeiros socorros, o ferimento deve ser bem limpo com agua
e sabdo ou com detergente. Em alguns casos, pode ser indicado um reforgo da vacina contra o
tétano e um tratamento com antibiéticos.

(2) Vacinagio ativa com VaxiRab N

Via Intramuscular:

Uma série de 5 injegdes intramusculares de 1 ml de dose nos dias 0, 3, 7, 14 e 28 administradas
no musculo deltoide ou, em criangas pequenas, na regido anterolateral da coxa, mas nunca na
regido glatea. (WHO Technical Report series 2007, No 941)

O sucesso da vacinagdo (> 0,5 UI/ml) em pessoas imunocomprometidas de alto risco deve
ser verificado medindo o titulo no dia 14. Pacientes com titulo inferior a 0,5 Ul/ml devem
receber mais duas doses da vacina simultaneamente e o mais rapido possivel. Devem ser feitas
verificagdes adicionais no titulo de anticorpos e, conforme necessario, devem ser administras
doses adicionais da vacina.

Via Intradérmica:

Esta vacina tem poténcia suficiente para permitir a utilizagdo segura em um dos regimes
intradérmicos pos-exposi¢do recomendados pela OMS em paises onde as autoridades nacionais
relevantes aprovaram a via intradérmica para o tratamento pos-exposi¢do a raiva.

Uma dose intradérmica compreende 0,1 ml de vacina reconstituida.

Para o VaxiRab N, o esquema de administragdo recomendado tanto para individuos nao
imunizados como para individuos totalmente imunizados ¢ o regime intradérmico de 2 locais
aprovado pela OMS (conhecido como regime intradérmico atualizado da Cruz Vermelha
Tailandesa, regime “2-2-2-0-2") que prescreve 1 injegdao de 0,1 ml em 2 locais nos dias 0, 3, 7
e 28. Sio selecionados dois locais diferentes de drenagem linfatica, geralmente a parte superior
do brago esquerdo e direito. O regime intradérmico atualizado da Cruz Vermelha Tailandesa ¢
aprovado pela OMS.

E essencial que a administragdo intradérmica de VaxiRab N seja realizada apenas por equipe
médica treinada nessa técnica para garantir que a vacina seja administrada por via intradérmica
e ndo subcutanea. Para a via intradérmica ¢ preferivel uma seringa estéril com agulha fixa (tipo
insulina). A inje¢do intradérmica correta deve resultar em uma papula elevada com aparéncia
de “casca de laranja”.

Se a vacina for injetada muito profundamente na pele e nenhuma papula for vista, a agulha deve
ser retirada e reinserida nas proximidades. No caso de uma dose da vacina ser administrada

inadvertidamente por via subcutdnea ou intrar deve ser administrada uma nova dose
por via intradérmica.
O regime de dosagem recc dado para ad ragdo intramuscular ou intradérmica esta
resumido na tabela abaixo:

Via Dose Numero de doses Esquema
Intramuscular 1 ml Dia0,3,7,14¢28
Intradérmica 0,1 ml+ 0,1 ml 4 Dia0,3,7¢28
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A via intradérmica nio deve ser utilizada nos seguintes casos:

*  Individuos que recebem corticoides de longo prazo ou outra terapia imunossupressora ou
cloroquina,

*  Individuos imunocomprometidos,

*  Individuos, especialmente criangas, com ferimentos graves, especialmente na cabega e no
pescogo ou que se apresentam tardiamente para consulta.

A3) izagdo passiva com I Antirrabica Humana

Apos uma possivel contamina¢do com o virus da raiva através de mordidas ou arranhdes
unicos ou multiplos, ou como resultado do contato das mucosas com a saliva, a profilaxia pos-
exposi¢do deve ser iniciada com uma dose de 20 Ul’kg de imunoglobulina antirrdbica humana.
Recomenda-se que, sempre que possivel, a maior parte da dose seja infiltrada ao redor da ferida
e o restante injetado por via intramuscular (na regido glitea). Uma primeira dose da vacina da
raiva VaxiRab N ¢ administrada a0 mesmo tempo. Se a imunoglobulina humana nao estiver
disponivel, o soro antirrabico de origem equina deve ser administrado na dose de 40 Ul/kg e
infiltrado ao redor da ferida, se possivel. Antes de administrar esse soro heterologo, deve ser
administrada uma inje¢do intradérmica de teste para verificar a tolerabilidade.

Se a imunoglobulina antirrdbica ndo estiver disponivel no momento da primeira vacinagdo, esta
devera ser administrada no maximo 7 dias apds a primeira vaci pois uma admini
posterior resultaria em interferéncia na resposta imunologica da vacina.

a0

A imunoglobulina antirrdbica ndo ¢ necessaria se a pele permanecer intacta, se os arranhdes ou
escoriagdes forem pequenos e ndo tiverem sangrado.

Note: Se os cdes ou gatos suspeitos de raiva permanecerem saudaveis apos um periodo de
observagdo de 10 dias, ou as andlises citolégicas mostrarem que o animal nao estava com raiva,
a imunizagao ativa pode ser interrompida.

(C) Imunizagio pos-exposi¢io em pessoas previamente vacinadas

Pessoas que ja receberam uma série completa de vacinagdes pré ou pos-exposi¢do com VaxiRab
N ou nas quais um titulo de anticorpos de pelo menos 0,5 Ul/ml foi previamente documentado,
recebem apenas duas doses intramusculares de VaxiRab N, uma no dia 0 e a outra no dia 3, e ndo
precisam de nenhuma imunoglobulina antirrabica.

As feridas devem ser bem limpas com agua e sabdo ou com detergente.

Em alguns casos, ¢ indicado um refor¢o da vacina contra o tétano e um tratamento com
antibioticos.

Pessoas previamente vacinadas com uma vacina de poténcia desconhecida e nas nio pode
ser demonstrado um titulo de anticorpos neutralizantes documentado de pelo menos 0,5 UI/
ml, devem receber um ciclo completo de vacinagdo pos-exposicdo, incluindo imunoglobulina
antirrabica.

Contraindicacdes:

(a) Profilaxia pré-exposicio

Em caso de febre ou doenga aguda, a vacinagdo deve ser adiada. Em caso de reagdo grave
anterior a qualquer componente da vacina, VaxiRab N ¢ contraindicado.

(b) Profilaxia pés-exposi¢io

Devido ao risco de morte por raiva, ndo existem cc indicagdes para a administragdo
da profilaxia pos-exposi¢do usando VaxiRab N. A via intradérmica ndo deve ser usada em
individuos recebendo corticosteroides de longo prazo ou outra terapia imunossupressora ou
cloroquina para tratamento ou profilaxia da malaria e em individuos imunocomprometidos.
Esses individuos podem ter uma resposta reduzida a vacinagio intradérmica contra a raiva e, em
vez disso, devem receber a vacina por via intramuscular.

A vacina pode conter tragos de Neomicina, Anfotericina B ¢ Gentamicina. Antecedentes de
reagdes anafilaticas ou anafilactoides a esses antibidticos sdo contraindicagdes absolutas.
Adverténcias e precaugdes especiais de uso:

As imunoglobulinas e vacina da raiva ndo devem ser combinadas na mesma seringa ou injetadas
no mesmo local.

itidad

Deve ser avaliada a de reagdes alérgicas em individuos sensiveis aos componentes
do produto. Como acontece com todas as vacinas, o tratamento médico apropriado deve estar
imediatamente disponivel nos casos raros de reagao anafilatica a vacina. Se ocorrer anafilaxia ou
reagdes alérgicas graves, administre os medicamentos apropriados (p.e., adrenalina) e fornega os
cuidados de suporte conforme necessario.

E aconselhavel usar vacinas da raiva derivadas de fontes nio avirias para pessoas com
sensibilidade conhecida a proteinas aviarias. Se tais vacinas ndo estiverem disponiveis, devem
ser realizados todos os preparativos necessarios para tratar complica¢des que possam surgir no
caso de uma reagdo anafilatica.

Deve-se ter cuidado especial para garantir que o produto ndo seja injetado num vaso sanguineo.
Se a vacina for administrada inadvertid em um vaso ), existe risco de reagdes
adversas graves, incluindo choque.

Devem ser usadas uma agulha e seringa estéreis separadas para cada paciente para evitar a
transmissdo de agentes infecciosos.

Como acontece com todas as preparagdes adas por via intr lar, podem-se
observar complicagdes hemorragicas em pacientes com distirbios hemorragicos

Interacdes:
VaxiRab N pode ser administrado simultaneamente com outras vacinas (particularmente a
vacina contra o tétano). Ndo é necessario observar intervalos entre outras vacinagdes. Diferentes
vacinas injetaveis inativadas devem ser administradas em locais de injegdo separados.
E essencial verificar o titulo de anticorpos quando a vacinagio for realizada durante o
tratamento com imunossupressores e, se necessario, continuar a imunizagio pos-exposigdo até o
aparecimento de um titulo protetor de anticorpos antirrabicos (= 0,5 Ul/ml).

5 Tol

A admini ) de nc lina antirrabica pode ser necessaria para o tratamento, mas pode
i i Portanto, ¢ importante

atenuar os efeitos da vacina da raiva admi ada
que a imunoglobulina antirrabica seja administrada apenas uma vez para tratar cada exposigdo
de risco e com adesdo a dose recomendada.

A ingestdo concomitante de cloroquina para a profilaxia da malaria pode reduzir a formagio de
anticorpos apos a administragdo intradérmica da vacina da raiva.

Portanto, a vacinagdo pré-exposi¢do com VaxiRab N deve ser administrada por via intramuscular
em pessoas que usam cloroquina concomitantemente.

Uso em populacdes especiais (como mulheres gravidas, lactantes, pacientes pediatricos,
pacientes geridtricos etc.):

Categoria de gravidez C: Nio estdo disponiveis estudos controlados em animais nem em
mulheres gravidas. Em indicagdes de risco de vida, VaxiRab N pode ser administrada porque os
potenciais beneficios superam os possiveis riscos.

Lactagao: A administragdo de VaxiRab N durante a amamentagio ndo tem efeitos negativos
na crianga.

Uso pediatrico: Os individuos pediatricos devem receber a mesma dose que os adultos
Uso geriatrico: Os individuos pediatricos devem receber a mesma dose que os adultos

Efeitos na capacidade de dirigir e utilizar maquinas:
Os efeitos de VaxiRab na capacidade de dirigir e utilizara maquinas ¢ desconhecido.

4.8 Efeitos Colaterais:

Sao possiveis reagdes leves no local da inje¢do, como dor, vermelhiddo, inchago ou
endurecimento.

Ocasionalmente, podem ocorrer reagdes locais mais acentuadas, febre, dor de cabega, mialgia,
inchago dos ganglios linfaticos, fadiga, artrite e disturbios gastrointestinais. Podem raramente
acontecer reagdes tipo reagdes circulatorias, suor, calafrios, parestesia e reagdes alérgicas.

Apesar do alto grau de pureza da vacina, existe um risco tedrico de induzir reagdes anafilaticas
em pessoas sensibilizadas as proteinas avidrias.

A vacina da raiva pode causar eritema multiforme.

Ocorreram relatos isolados de distirbios neurologicos inflamatorios e desmielinizantes, como
paralisia ascendente progressiva (sindrome de Guillain-Barré) ou neurite optica em casos
individuais. Com base nos dados atualmente disponiveis, ndo se pode excluir completamente
a possibilidade de que, em casos raros, a imunizagdo possa induzir um episodio agudo em
pacientes com um distarbio autoimune (como esclerose multipla) ou com predisposigdo
genética. Entretanto, ndo existem evidéncias do aumento na frequéncia de doengas autoimunes
apds a imunizagdo.

Superdosagem:
A experiéncia sobre as consequéncias da superdosagem ndo esta disponivel.

PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS:
Mecanismo de A¢io:
O virus inativado contido na vacina VaxiRab N sofre fagocitose pelos macrofagos e ¢ entdo

transportado juntamente com estes para o tecido reticuloendotelial, onde estimula o sistema
imunologico a produzir anticorpos antirrabicos neutralizantes do virus.
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Propriedades Farmacodinamicas:

VaxiRab N foi avaliado em um total de 5 estudos de pré-licenciamento (1 estudo de Fase I, 2
estudos de Fase IT e 2 estudos de Fase IIT). Nos varios estudos clinicos de pré-licenciamento
de VaxiRab N, todos os individuos que foram considerados para imunogenicidade em varios
momentos aps a vacinagdo (dia 14, dia 28, dia 90 ou dia 180) apresentaram um titulo de
anticorpos acima do titulo de corte soroprotetor recomendado pela OMS (0,5 Ul/ml), o que
sugere que a vacina gera uma resposta imune suficiente para prote¢do contra a doenga. Os
GMTs de anticorpos em varios momentos foram de 6,4 a 26,4 vezes superiores que o titulo de
corte soroprotetor recomendado pela OMS. Além disso, os titulos de anticorpos também foram
mantidos acima do titulo de corte soroprotetor recomendado pela OMS por até 6 meses (180
dias), conforme avaliado em um estudo clinico de fase III.

Em relagdo a seguranga, todos os eventos adversos relatados nesses estudos foram de intensidade
leve ou moderada e foram resolvidos completamente durante o curso do estudo. Também ndo
houve nenhum evento adverso grave relatado em nenhum dos estudos.

Propriedades farmacocinéticas:
Nio aplicavel.

INFORMACOES NAO-CLINICAS

Toxicologia animal

A formulagdo da Vacina da Raiva (Vacina da Raiva Purificada Produzida em Células de Embriao
de Galinha) desenvolvida pela Zydus Lifesci Ltd. foi ad, 1ente testada em estudos
de toxicologia, com dois estudos de toxicidade de dose aguda em camundongos e ratos por
via intramuscular e por via intradérmica e dois estudos de dose repetida em ratos e coelhos
por via intramuscular e por via intradérmica. Nao foram identificadas toxicidade inesperada ou
preocupagdes de seguranga nestes estudos nao clinicos durante a fase de vida e a fase terminal,
incluindo avaliagao histopatologica.

DESCRICAO:

VaxiRab N contém virus da raiva altamente concentrado e inativado que foi cultivado em
culturas primérias de células de fibroblastos de embrides de galinha (PCEC). VaxiRab N produz
altos titulos de anticorpos neutralizantes contra o virus da raiva, seja administrado antes ou
depois da exposigdo.

A poténcia antigénica de VaxiRab N ¢ determinada apds a inativagdo do virus com
B-propiolactona, usando o teste prote¢do do NTH em camundongos, conforme recomendado pela
Organizag¢do Mundial da Saude (WHO Technical Report Series No. 941, 2007).

INFORMACOES FARMACEUTICAS

Lista de excipientes:
Excipientes: Gelatina, Albumina Humana, Sacarose.

Incompatibilidades:
Este medicamento nao deve ser misturado com outros medicamentos.

Prazo de Validade:
O prazo de validade da vacina esta indicado no rotulo e na embalagem do produto.

Informagdes sobre a Embalagem:

VaxiRab N ¢é fornecido como:

e Frasco para injetaveis de 1 ml mais diluente (1 ml)
e frasco para injetaveis# de 1 ml

e 50 x frasco para injetaveis# de 1 ml

#Diluente (1 ml) fornecido separadamente

Armazenamento:
ARMAZENAR DE 2°C A 8°C (36°F A 46°F)

NAO CONGELAR APOS A RECONSTITUICAO.
PROTEGER DA LUZ.
MANTER FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

Cada embalagem mostra a data de validade de VaxiRab N e do diluente; o produto ndo deve ser
usado apos a data de validade. Para injegdo IM, usar imediatamente ap0s a reconstitui¢ao e para
injegdo ID, conservar de 2-8°C apos a reconstituigao.

A vacina reconstituida pode ser usada por até 6 horas, desde que armazenada entre 2-8°C.

Precaucdes Especiais de Armazenamento:

VaxiRab N ndo contém conservantes; portanto, deve se ter muito cuidado para evitar a
contaminagdo da vacina reconstituida. A vacina pode ser usada até 6 horas apos a reconstitui¢io,
desde que seja mantida entre 2-8° C.

A vacina ndo utilizada deve ser descartada apos 6 horas. Usando técnica asséptica, uma dose
da vacina pode ser retirada de um frasco para injetaveis e o restante usado para outro paciente,
desde que o frasco seja armazenado em refrigerador entre 2-8° C. Uma nova agulha e seringa
estéreis devem ser usadas para retirar e administrar cada dose da vacina em cada paciente para
evitar a infec¢do cruzada.

Natureza e Contetido do Recipiente:
A vacina ¢é envasada em frasco tubular de vidro USP-I de silex, equipado com rolha de borracha
de bromobutila e selado com lacre de aluminio.

Precaucdes especiais para descarte e outro manuseio
Os recipientes usados devem ser descartados de acordo com as instrugdes de descarte de residuos
biomédicos do respectivo pais ou por meio de autoclave/incineragio.

MONITOR DE FRASCO DE VACINA (MFV): Opcional

Monitor de Frasco de Vacina (MF'

NAO UTILIZE

Acordo
0 quadrado & quadrado & 0 quadrado &
mais claro que o Toual a cor mais escuro
circulo exterior do ciroulo que o circulo

exterior exterior

Informe o seu supervisor

ngo do tempo

.

O Monitor de Frasco de Vacina (MFV) um ponto sensivel a temperatura ¢ ao tempo que fornece
uma indicagao do calor cumulativo ao qual o frasco foi exposto. Avisa o usuério final quando a
exposi¢do ao calor pode ter degradado a vacina além de um nivel do aceitavel.

A interpretagdo do MFV ¢ simples. Concentre-se no quadrado central. Sua cor mudara
progressivamente. Desde que a cor deste quadrado seja mais clara que a cor do anel, a vacina
pode ser usada. Assim que a cor do quadrado central for da mesma cor do anel ou de uma cor
mais escura que o anel, o frasco deve ser descartado.

FABRICADO POR:
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J11sl MCTIONB30BAHMS TONBKO CePTU(GHIIMPOBAHHBIM BPAUOM

AnTupaduueckas BakiuHa, bput. ®apm.

(O‘II/IHIGHH&}I aHTI/Ipa6I/I‘IeCKa$I BaKIMHa Ha OCHOBE KJICTOK KYPHHOTO
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smbproHa) [PCECV™M]
BakcuPa6 H (VaxiRab N)

HEIMATEHTOBAHHOE  HAWMEHOBAHHME:
MEIMITHHCKOTO TIPUMEHEHHS)

KAYECTBEHHBI U KOJIMYECTBEHHBII COCTAB
Kaskipiii (prakoH ¢ THODUIH3ATOM CONEPKUT:
MuaktuBupoBaHHklii Bupyc Gemencrsa (mramm ITutmana Mypa)

AxruBHOCTB > 2,5 ME

Awurtnpabuueckas — BakumHa (U1

Bupyc pasMHOXKeH B Ky/IbType KJIeToK (prOpo6iacToB KypHHOro sMOpHOHA U
MHAKTHBHPOBAH B-NIPOMHONIAKTOHOM

Paz6asurens: 1 M1 cTepuibHOI BOJIBI IS HHBEKIMH, Bput. ®apm.
Tlonubrit TIEPEYCHb BCTIOMOTATEIbHBIX BEIIECTB CM. B pasacie 8.1.

JIEKAPCTBEHHASI ®OPMA U TO3UPOBKA

JlexapcrBennas (opma: JIMODHIM3HPOBAHHYIO BAaKLMHY CIEAyeT Pa3BECTH IPUIIAraeMoit
CTepWILHOI BOJIOH JU1sl MHbeKIHit, Bput. dapm., U1 HOCIEIYIOUIEro BHY TPUMBILIEUHOTO MK
BHYTPHKOKHOI'O BBE/ICHUA.

Jlo3upoBKa: HHAKTHBUPOBaHHbII BHpyc Gemencrsa (mramm [TnrmMana Mypa) — akTHBHOCTb >
2,5 ME

KJIMHUYECKHUE IAHHBIE

Tloxasanusi K NPUMEHEHHIO:

AKTHBHAsi HMMYHH3aIlHsl TPOTHB GeIencTBa.

(a) Monndeknmonnas npodunaktuka (mpodunakTHyeckas, 10 BosacicTusA): MMMyHH3anus
mepesl BO3MOKHBIM 3apaKeHHEM OCIICHCTBOM, B HYaCTHOCTH, BETEPHHAPOB, CTYACHTOB-
BETCPHHAPOB, CMOTPHTENCH 3a JKHBOTHBIMH, OXOTHHMKOB, PabOYMX JICCHBIX XO3SHCTB,
JPECCHPOBIIMKOB JKHBOTHBIX, MSICHHKOB, TIEPCOHANA HCCIENOBATEIbCKHX J1abopaTopHii,
paboTaroliero ¢ BUpycoM GEIIEHCTBa, WK TIEPE]] NIOCEIIEHHEM PaifOHOB, B KOTOPBIX OEIIEHCTBO
ABJIACTCA YHACMHUCCKIM 3af (paitonoB, 3af GeIIeHCTBOM).

(b) Moctnrbekunonnas npoduiakTuka (mocae Bo3ueHcTBHs): JledeHrne Mocie KOHTAKTa ©
JKUBOTHBIMH, ©OBHBIMU GEIICHCTBOM HIIH C TIOZI03PEHHEM Ha 6CIHEHCTBO, MM TOCJIC KOHTAKTa
c Tylllel:l JKMBOTHOTO, 3apa’K€HHOTIO BUPYCOM OemiencTBa.

H cnocod

Tpubasnsior pasdaurens (1 MI CTEPHIM30BAHHON BOABI JUIA MHBEKIMil, Bpur. ®apm.) K
JHO(DUIM3UPOBAHHON BaKIMHE. BakiuHy clieyeT BH3yalbHO OCMOTPETh KaK JI0, TaK U Iocie
Ppa3Be/IecHHs IPOCMOTPETH HA MPHCYTCTBHE MOCTOPOHHUX BUAMMBIX YACTHI[ H/HIIN H3MEHEHHE
BHEIIHET0 BHIA. BakimHa He JOKHA MCTIONB30BAThCA B CIydae M3MEHEHMs €€ BHEIIHEro
Bua. ITocne BOCCTAHOBICHHMS THODUIM3HPOBAHHOIO MOPONIKA MPO3PAYHBIM M OECIBETHBIM
pasbaBuTeNeM BAKIIMHA MPEICTABMAET COOO0IT Mpo3padHblii GeCIBETHBIH PacTBOP.

Bspocieiv 1 etsiM B Bo3pacte > 2 JIeT BAaKUMHY CJeyeT BBOIUTH B JC/IBTOBUIHYIO 001aCTh
IIeya; IeTsAM B Bo3pacTe < 2 JIeT PeKOMEHJIYeTCs BBOAUTH BAKLHMHY B IIepeIHe00KOBYI0 001aCTh
Gepa. AHTHPaOMUECKYIO BAKLMHY HE CIIEIyeT BBOAMTBH B ATOIMYHYKO OONACTb, MOCKOIBKY
HMHJYKLHSA a[ICKBaTHOIO MMMYHHOI'O OTBETA MOXKET ObITh MEHEE Haﬂe)ﬂﬂoﬁ.

(A) L
JlonnpekuuonHas BaKIMHALMA I10Ka3aHA JIMIAM, IOJBEPralONIMMCA BBICOKOMY —PHCKY
3apakeHus (COTPYIHNKAM JabopaTopHii, BeTepuHapam, paboTHHKAM CKOTOOOCH, COTPYAHHKAM
TOIMHMLMH, PAaGOTAIOMMM B JHJICMHYHBIX PaiioHaX, TOProBUAM JKHBOTHBIMH, CIICLHAIHCTAM
10 yXOIly 3a JKHBOTHBIMH, PaOOTHHKAM KapaHTHHHBIX CTaHLHIL, 300JI0raM, a B SHICMHUYHBIX
paiionax — erepsiM, OXOTHHKAM, JIGCHHKaM, paGOTHHKAM IJIECHOTO XO3siicTBA M T. JL.).
JlonH(pekuuonHas BaKIMHALMS TAKKe PEKOMCHIYeTCs JiMIaM (BKITIOYas JCTei), KOTophie B
TEYCHHE JUTHTEIILHOTO BPEMCHH (HECKOIBKO MECAICB) HAXONATCA B JHICMUUHBIX pailoHax H,
TaKUM 00pa3zoM, YacTo KOHTAKTHPYIOT C MOTEHIHAILHO GElICHBIMU KUBOTHBIMH (COOaKamu,
KOIIKAMH, JIHCAMH, JICTYYHMH MbIIIAMH WJIH JAPYTUMH BHIAMH JKHBOTHBIX, MOIBEPKCHHBIMU
pHUCKy GellIeHCTBa).

Buyrp nyTh

Basosas nouH(pekIMOHHAA MMMYHM3ALHMA COCTOMT M3 CEPHHM M3 TPEX BHYTPUMBIILCYHBIX
MHbEKIMH 10aHOH 103kl (1 M) Ha 0, 7 u 28 (wnm 21) IHM B NEIBTOBHIHYIO MBILILLY HIH
(MaJICHBKHM JIETAM) B NEPE/IHENATePaIbHyI0 YacTh Geipa, HO HUKOIIA B ATOIHUHYIO 00/1acTh.
CepoKkoHBepCHIO MPOBEPAIOT Yepe3 2-3 Helenu mocie mocnennei 103pl. CepokoHBepCHIO
CIIEYeT BCEIIa MPOBEPATH Y JIMIL C TOAO3PEBACMOi HMMMYHOCympeccuei (B pesyibrare
JeueHus MM GOJIE3HM) M MOBBIMICHHBIM MPO(ECCHOHATBHBIM PUCKOM Bo3jicicTuA. TuTp
HEHTPATH3UPYIONIHX aHTHTE] CIEAYET NPOBEPATH KAXK/Ible 6 MECALEB y JHIL C TOBBILICHHBIM
npodecCHOHANBHEIM PHCKOM; y BCEX JPYTHX IMI[ C TNOCTOAHHBIM PHCKOM THTp CICIyeT
onpenensTh Kakapid rom. Eciu tatp Hepocratouen (< 0,SME/Mn), TO HpUMEHSIOT
JIOTIOIHUTEBHBIE BYCTEPHBIC 103bI 110 IOCTHKEHUS ()PEKTHBHOCTH BAKIMHALIMM.

(B) TMMocrundexkunonnsie Mepbl  JIsi  He
HeBAKIHHHPOBAHHBIX JIHI

BakcnPa6 H (VaxiRab N) cieyer Bcerja HCMomnb30BaTh B COOTBETCTBHH C PEKOMEHIALIHSIMI
BcemmpHoii opranusanun (BO3), B OCTH OT THMNa KOHTaKTa ¢
JKHBOTHBIM, Y KOTOPOTO TMOZ03peBaeTcs 3aboneBanne OemeHCTBOM, Kak yKasaHo B Tabmimie
HHKE.Z

NOJIHOCTBIO  BAKUMHHPOBAHHBIX M

1PaBoO:

Kareropus

Tun KOHTaKTa PexomenoBanHOe

Jeyenue

1 Kacauue niim KopmiieH#e JKHBOTHbIX,
00NM3bIBAHME HETIOBPEKIACHHON KOKH.

Jleuenue He TpeGyercs.

11 TIpuKychIBaHHE HEMIOKPBITOH KOKH, METKHE
LAPAIHHBI WIH CCAIHHEI 63 KPOBOTCUCHHS.

Tpebyercst HeMe/ICHHAs
BAKIMHALIS.

11 EiMHNYHBIE WK MHOKECTBEHHBIE
TPaHC/IEPMaJIbHBIC YKYChI HJIM LAPAIHHbI,
3aPaKEHHE CIM3UCTBIX 000JI04EK CIIOHOM MpH
00/IH3bIBAHHH, 0OIH3BIBAHNE HOBPEKICHHON
KOJKH, KOHTAKT C JIETY4HMH MBIIIAMH.

Tpebyercst HeMeUICHHAS
BaKUMHALUSA 1 leMMeHCHMe
HMMMYHOTIIO0Y/IHHA.

(1) O6padoTka paHkl: B KaueCTBE IEPBOIf OMOIM PaHy CJIE/IyeT TIIATEIbHO OYHCTUTh BOAOK
€ MBLIOM HJIH MOKOLIUM CPEACTBOM. B HEKOTOPBIX ClIydasX MOXKET OBbITh [10Ka3aHa aKTHBHAs
MMMYHH3ALHs IPOTUB CTONOHSAKA M AHTHOMOTHKOTEPATIHS.

(2) AktnBHas Bakunnauus BakenPa6 H (VaxiRab N)

By it myTh

Cepust U3 5 BHYTPUMBIILICUHBIX HHbCKIMI 10361 | M1 Ha 0, 3, 7, 14 1 28 JIcHb B ICIBTOBU/IHYIO
MBILILLY MK (MAJICHBKHM JICTAM) B IICPCHEIATCPAIbHYIO YacTh GE/pa, HO HUKOT/IA B ATOAMYHYIO
o6macte. (Texunueckuii oraer BO3 cepun 941, 2007 ).

D¢dextnBHocTh BakuuHaumu (> 0,5 ME/Ma) y nuim ¢ ocnaGneHHBIM HMMYHHTETOM M
TIOBBIIICHHBIM PUCKOM CJICyeT MPOBEPATH TyTEM M3MEpPEHHA THTpa Ha 14 jeHb. Ilanmentam
¢ tutpoM Hke 0,5 ME/Ma cresyer olHOBPEMEHHO M Kak MOMKHO CKOpee BBECTH €IIe JBE
JI03B1 BAKIMHBL. 3aTeM CIelyeT MPOBONTH NOMONHATEIBHBIC TIPOBEPKU THTPA AHTHTEN, H MPH
HE0OXOMMOCTH BBOJMTH IOTIONHUTEIBHBIC I03bI BAKIIMHEI.

Buyt nyTh

JlanHas BakuuHa 00NaMaeT JIOCTATOMHOH aKTHBHOCTBIO, obecreduBaromieil ee OeszomacHoe
TIPUMEHECHHE B O}]HOﬁ M3 PEKOMEHYEMBIX BO3 nOCTHH(bSK“HO""LIX BHYTPHUKOKHBIX CXE€Max B
CTpaHax, I71€ COOTBETCTBYIOIINE rOCY1apCTBEHHBIE OPraHbl paspeiniin BllyTpHKO')K"LIﬁ crnocod
nOCTHlId]CKl[HOIIIIOm JiedeHnst OeneHCTBa.

Opua BHYTpHKOXKHAs 1032 cofepkut 0,1 Mj1 BOCCTAaHOBICHHOI BaKLIMHBI.

Tpaduk Beeaenus BakcnPab H (VaxiRab N), pekomenyemblii Kak HeHMMYHH3HPOBAHHBIM, TAK
¥ IIOJTHOCTBEO MMMYHH3HPOBAHHBIM JIUI[AM, MPEICTARIACT COOOI IByXMECTHYIO BHY TPHKOKHYIO
ooOpennyio BO3 cxemy (M3BECTHYIO Kak «OOHOB/ICHHAS BHYTPHKOXKHAS CXeMA TAMJIAHICKOTO
Kpacnoro Kpecray, «cxema 2-2-2-0-2»), kotopast npenuchiBaet | nubekimio 0,1 mi B 2 Mectax
Ha 0,3, 7 1 28 aenb. BoiGupator 1Ba pasHbIx MecTa IMM(pOAPEHaKa — OOBIMHO JIEBBIE H IPABbIC
nieun. OGHOBIEHHAs BHYTPHKO/KHAs cxema Taunanzickoro Kpacioro Kpecra omo6pena BO3.

Kpaiine BasHo, uT00bI BHYTPUKOKHOE BBe/IeHHE BakuuHbl BakenPa6 H (VaxiRab N) Bbinossin
TONBKO MEIMUMHCKHIl IepCOHa, OOYYCHHbIHl JaHHON TEXHMKE BHYTPHKOKHOIO BBEICHHS,
C LEJbH HMCK/IKOYCHUSA BO3MOXKHOIO IOMAaJaHUs BaKLMHbBL [10J KOKY. ﬂJlSl BHYTPHKOKHOI'O
BBEJICHHSI PEKOMEHJIYeTCsl HCIIOJIb30BaTh CTEPHIIbHBIA IINPUL[ € (DUKCHPOBAHHOW IO
(uucynuHoBblif). [TpaBuibHas BHYTPUKOKHAS MHBEKLMS JIOJKHA NPUBECTH K IOSBICHUIO
I10XO03K€il Ha aneIbCHHOBYIO KOPKY IIPUIIOHATOI HaIyJibl.

Ecny BakiuHa BBOJUTCS CITHIIKOM IIIyOOKO B KOXKY, a TMaryla He BHIHA, TO CIEIYCT H3BICYb
UITY ¥ TIOBTOPHO BBECTH psioM. Eciin HenpeiHaMepeHHO BBECTH 103y BAKIMHBI TIOIKOKHO HITH
BHYTPHUMBIIIEYHO, TO CJICAYET BBECTH HOBYIO 103y BHYTPHKOKHO.

Pexomentyemast cxema 1034 JUTA BHYTP! OrO HIIH BHYTPHKOKHOTO BBEICHHS
npe/cTaBIeHa B TabIIHIe HIDKe:
IyTs BBeACHUS JMo3a KosnmuecTso 103 Cxema npuMeHeHHsI
BuyTpHMbILIEuHO 1 M 5 Jun 0,3,7, 14 u 28
BHYTPHKOKHO 0,1 M+ 0,1 M 4 Juu 0,3, 7 u 28
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BHYTPHKOKHBII c1I0c00 He cieyeT HCIO0Ib30BATh B CIIEAYIOMHX CAyqasnx:

e Jlng M,  TMONYYAIOUMX  JOJTOCPOYHYIO  KOPTHKOCTEPOMHYIO MM
HMMYHOCYTIPECCHBHYIO TEPAIHIO WM XJIOPOXHH;

*  Jlnd aun ¢ ocnabneHHBIM HMMYHHTETOM;

*  Jlns i, 0COOGHHO J€TE, C TAKETBIMH PAHAMM, OCOOCHHO TONOBBI M IICH, HIH MO3THO
MPHIIEIIIMM HA KOHCY/IBTAlHIO.

Zpyryio

(3) MaccuBHAsi MMMYHH3AIHSA AHTHPAGHYIECKHM HMMYHOIVIO0Y/IHHOM Ye/I0BeKa

TMocite BO3MOXKHOTO 3apaKeHHs BUPYCOM OCIICHCTBA 4Yepe3 OIMH HIM HECKOIBKO YKYCOB
WIM LApaliH WM B PEe3ylbTaTe KOHTAKTa CIM3HCTBIX 00O0IOYEK CO CIIOHOI CleiyeT Hayarh
MOCTHH(EKIMOHHYI0 NPpodHIakThKy 1030i 20 ME/Kr aHTHpabHYeCKOro MMMYHOIIOOYIHHA
uesoBeKa. PEKOMEH/IyeTcsl, [0 BO3MOXKHOCTH, 00eCreunTh HHPHILTPALIIIO KAK MOKHO OOIbIIei
YaCTH JI03bl BOKPYT PAHbL, & OCTAJIbHYIO YaCTh BBECTH BHYTPHMBILICYHO (B ATOAMYHYIO 0011ACTh).
Tlepsyio f03y anTHpabnueckoii Bakimibsl BakciPad H (VaxiRab N) BBOZST BHYTPHMBINICTHO
O1HOBpeMeHHO. Eciii uMMyHOrIOOY/IMHA YeoBeKa HEOCTYIICH, CIeJlyeT BBECTH JIOMIAINHYIO
aHTUPabUYCCKYIO ChIBOPOTKY B J03¢ 40 ME/Kr ¢ MHQUIBTpALMCH, 10 BO3MOKHOCTH, BOKPYT
panbl. TIpeskie 4eM BBOIMTH TaKyl0 I€TEPOTEHHYIO CBIBOPOTKY, CIEIYET CAeaTh NpoOHYIo
BHYTPHKOXKHYIO HHBEKIIHIO, YTOOBI IPOBEPUTD MEPEHOCHMOCTD.

Ecnn antnpaGuueckuii MMMYHOITIOOYTHH OTCYTCTBYET, €TI0 CIEyeT BBECTH HE TO3JIHEE, YeM
uepes 7 JHEH Tocsie nepBoi BaKIMHAIMK, MOCKOJILKY 00jlee MO3/IHUE CPOKH BBEJICHHS MOTYT
NPUBECTH K CHUKEHHIO MMMYHHOIO OTBETa Ha BaKLUHY.

AnTtnpabuyecknii MIMMyHOIIOOYIHH 4YeloBeKa HE HY/KEH, €CiM KoKa OCTAaeTCsi MHTAKTHOH,
CCajIMHbL MJIH LAPAIMHbl Mallbl U HE U3 HUX HE BbIIEIACTCS KPOBb.

Ipumedanne: ecini coOaky WM KONIKHM, MOZ03PCBACMBIC B HAJTHUMK GEIICHCTBA, OCTAIOTCA
3/10pOBBIMH TIOC/IE HaOmonenns B Teuenne 10 JiHeH wim aHamu3bl TKaHEi IOKa3BIBAIOT, YTO
SKHBOTHOE He ObLIO GelICHBIM, TO AKTHBHYH0 HMMYHH3ALHI0 MOXKHO OCTAHOBHTb.

(C) MocTHHeKIMOHHAS HMMYHH3AIHS PaHee BAKIHHHPOBAHHBIX JIHI

JIunam, yxe NONy4MBLIMM TOJHYIO CEpHIO TIf ¢ MM TIOCTHH(:
BakuuHanuu BakcuPa® H (VaxiRab N), u nmuam ¢ paHee 3aperuCTpUPOBAHHBIM THTPOM
antuten He menee 0,5 ME/Mi BBOIAT TONBKO JBe BHYTpHMBIIEUHBIE 103bI BakcnPab H
(VaxiRab N) ozun pa3 na 0 eHb u BTOpoil — Ha 3 jieHb, a aHTHPAONYECKNH HMMYHOIIOOYIIHEH
YesIoBeKa HE HYXKCH.

PaubI crie/ryeT TIaTenbHO POMBITH BOJIOH C MBIZIOM HITH MOIOIIMM CPEJICTBOM.

B HekoTOphIX ClydasX II0Ka3aHa AaKTHBHAs MMMYHH3alds INPOTHB CTONOHSKA W
AHTHOMOTHKOTEPATTHST.

Jluna, panee BaKUMHUPOBAHHBIE BAKLIMHOW HEH3BECTHON AKTMBHOCTH M Y KOTOPBIX HEJb3sl
TMPOJIEMOHCTPHPOBATL TUTP HeliTpanusupytouix anturen He menee 0,5 ME/mn, nomiubl
MOMYYNTh MOMHBIH Kype MOCTHH(EK it BKJIIOUAs aHTHPAOHYeCKnit
HMMMYHOIIOOYIIHH.

IIpoTHBoONOKA3aHMS:

(a) Joundpexkunonnast npouiakTuka

B ciryuae jmuxopaiki wiim 0cTporo 3a0ojieBaHis BAKIMHALMIO CIICTYCT OTIOKUTH. [IpuMenenue
Bakiunbl BakcnPa6 H (VaxiRab N) npotuBonokasano B ciiy4ae HaIn4is B aHAMHE3€ CePbe3HOi
PEAKIIH Ha 000 KOMIOHEHT BAKLIHHbI.

(b) MocTunpexknnonnas NpoGuIaAKTHKA

VuuteiBas PHCK JIETAJIBHOTO HCXO/Aa TIpH 3a00J1eBaHHI GCLUEHCTBﬁM, TPOTUBOIIOKA3aHUS
K 1oCTHH(EKUHOHHOM npodunakruke BakuuHol BakcuPa6 H (VaxiRab N) orcyrcrsyior.
3anpemiaetcss BBOAMTH BAKIMHY BHYTPUKOKHO JIMIAM, TIPOXOAAIINM JUTHTETBHYIO TEPAnuio
KOPTUKOCTEPOUIAMH  WJIH  JIDYTYIO HMMYHOCYIPECCHBHYIO TEpPArui0, HWIH TOIyqaloluM
XJIOPOXHH JUIs JIeYeHHs WM NPO(HIAKTHKA MaspHH, a TaKkKe JMLAM ¢ OCHabieHHbIM
MMMYHHTETOM. VYKa3aHHBIM JIMIAM CICAYCT BBOJAWTH BAaKIMHY BHYTPHMBIICYHO H3-3a
BO3MOKHOTO CHHKEHHOTO OTBETA Ha BHYTPHKOKHOE BBEICHHE ﬂHTleaﬁM'—leCKOﬁ BAKIHWHBI.

BakuuHa MOXKET COIEpKaTh CIIC/Ibl HEO ampo B 1 renT: Hannune
anac)mnamw-iscxnx I alla(‘)“ﬂaKTOMﬂ"HX peaKl(Hﬁ B aHaMHE3¢ Ha OTH allTHsHOTVIKH
SIBISIFOTCSL 0COIFOTHBIM TIPOTHBOINOKAa3aHHEM.

Oco0bie npexynp M MepbI p ] TH NIpH
3anpernaeTcst CMEMMBATE MMMYHOITIOOYTHHBI H aHTHPAOUYECKYIO BAKIMHY B OJHOM LITIPHIIE
WJIH BBOJIMTE B OJIHO M TO %€ MECTO.

Cne}lyeT OILICHUBATEL BEPOATHOCTH AJUIEPIHYECKHX peaKL[Vlﬁ y HlO;[eﬁ, YYBCTBUTEC/IbHBIX K
KOMIIOHEHTaM IIperapara. Kak u B Cjydae CO BCEMHU BaKLUHUHAMM, HSOGX()L\MMO HEME/UICHHO
ofecneunTs Ha/UIeKAIEe MEIHIIHCKOE JIEYCHHE Ha CITy4ai PEKOro ciyuas aHapHIaKTHIECKOH
PEaKIMu Ha BAKIUHY. B ciry4yae BOSHUKHOBEHHSA a"aq)"ﬂal(c”" WIH TAKEIBIX aJUIEPrHYCCKUX
peakuuii HeOOXOIMMO HA3HAYHTH COOTBETCTBYIOIICE JICUCHHE (HANPUMEP, AAPCHAIMH) U
00eCTeunTh NOICPKUBAIOILYIO TCPATTHIO.

Jhionsam ¢ M3BECTHO YyBCTBUTENBHOCTBIO K NTHYBMM OelIKaM PEKOMEH/yeTCsi HCIOIb30BaTh
aHTHpabuYeCKHE BAKIHHbI, MONYYCHHBIC HE M3 NTHI. ECIM TakuxX BakIMH HET, Clemyer
TIPOM3BECTH BCE HEOOXOIMMBIE TPHTOTOBICHHSA K JIGYECHHIO OCIOKHEHHH, KOTOphIE MOTYT
BO3HUKHYTb B Clly4ae aHa(MIAKTHYECKOil peaKiuu.

Crentyer cobmoarh 0co0ylo 0CTOPOKHOCTb, HE JIOMyCKas BAKIHMHBI B KPC 1t
cocyn. Eciu HenpeaHaMepeHHO BBECTH BAKIMHY B KPOBEHOCHDIH COCYJ, TO CYIIECTBYET PHCK
TSAKEJIBIX, HEIKEIIATEIbHBIX ABJICHHUIT, BKIIIOYAs MIOK.

C 1uenbio NpeNOTBpAlIeHHs TMepefayd Bo3OyanTenell MH(EKIMH CIIEIyeT HCIOoNb30BaTh
OTJIEJIBHYIO CTEPUIILHYIO HIITY U IIIPUIL JUTs KaXK/10T0 HallHeHTa.

TTomo6HO NpyruM NEeKapcTBEHHBIM CPEICTBAM, BBOIMMBIM BHYTPHMBIIICYHO, TIPH BBEICHHI
BaKUMHBl Yy MAalMEHTOB C HAPYIICHUSAMH CBEPTBIBAEMOCTH KPOBM MOTYT BO3HHUKHYTh
OCJIOXKHEHHS B BUJIE KPOBOTEUCHHI.

B3aumoneiicreus:

BaxcuPa6 H (VaxiRab N) MO&KHO BBOAHTb OIHOBPEMEHHO C JAPYTHMH BAKIMHAMH (B YaCTHOCTH,
CTONGHAYHBIM AHATOKCHHOM). MeXIy NpyruMM BakIMHALMAMK He TpeGyercs cobmonarh
HHUKAKMX HHTEPBAJIOB. Paznnunbie HUHBEKIHOHHBIE HHAKTHBHPOBAHHBIC BAKIMHBI CIEAYET
BBOAUTDH B OT/IC/IbHBIC MECTA.

Ecnu BakiMHAIHs BBITONHACTCSA BO BPEMsl JICUCHHs HMMYHOJICTIPECCAHTAMH, BaKHO IPOBEPHTH
TUTP QHTHUTE]I, ¥ MPH H€06X()JJMMOCTVI TIPOIOIIKUTE n()CTMH@SKLlHOHHyIO HUMMYHH3ALHIO0 10
TIOSIBIICHHSI THTPA 3aIIMTHBIX aHTHpaOuyeckux anruten (= 0,5 ME/v).

BBS}I{CIH/IB a"T“pBGH‘IECKOFO HMMy"Ol‘J’IOGyﬂHHa MOKET l'[OHa}ZlOﬁHTLCﬁ JUIS JICYEHUs, HO OH
MO:KeT 0C/1a0HTh JIeHCTBHE OJJHOBPEMEHHO IPHMEHseMOi aHTHPaOHuecKoil BakuHbL. [ToaToMy
BaKHO BBOJMTH aHTHPAOHUECKHiT HMMYHOITIOOYIMH TOIBKO OJXHH Pa3 A JICUCHHS KakKIOro
BO3}1€ﬁCTBM${ C MOBBIIIEHHBIM PUCKOM H C COﬁJ’HO}JS"“CM pCKOMBlUZlyCMOﬁ J103BI.

apaiienbHblii  TPHEM  XJIOPOXHHA JUIs TPOQMIAKTHKH MAIsPHH  MOKET —yMEHBIIHTH
06])830“3“"3 AHTHUTEI TIOCJIE BHYTPUKOKHOTO BBEJICHUA BHTWPB6VI'-I€CKOﬁ BaKIUHBI.

TMostomy 1p (eximonHyr0 Bak » pu nomomy BakenPa6 H (VaxiRab N) s,

napasiebHO MPHHAMAIOLINX XJIOPOXHH, CIEIYeT OCYIIECTBIATh BHY TPHMBIIIEYHO.

Ocodbie rpynnbl NauHeHTos ( y Gep X.
BCKAPMJIMBAHMS, Y 1eTeii W MOKH/IBIX NAIHEHTOB U T. I.):

Kareropus nipu Oep TH C: KOHTPOIHPY HC Ha JKMBOTHBIX
1 GepeMEHHBIX JKCHIIMHAX OTCYTCTBYIOT. IIpH OMACHBIX /Ul JKH3HH ToKasaHHsAX BakcuPab H
(VaxiRab N) MOXHO NPUMEHATH, €CIIM TIOTCHINAIbHAS MOTb3a MPEBBILIACT BO3MOMKHBIC PHCKH.

B [EPHO]L IPYIHOIO

TIpuMeHenne B MEpHoa KopMiIeHHs Tpyabio: Beenenne BakenPab H (VaxiRab N) B mepuon
TPY/IHOTO BCKAPMJIMBAHHS HE OKa3bIBACT OTPULIATEIILHOTO JEHCTBHS Ha pebeHKa.

TpumeHeHue y aeTeif: IeTAM CIIETYeT BBOAUTE Ty JKE 1103y, 4TO M B3POCITBIM.

TIpumenenue y JHIl MOKMIIOTO Bo3pacTa: JIMIaM MOoXKMIOr0 BO3pacTa CIeIyeT BBOJUTH Ty Ke
JI03Y, YTO U B3POCIIBIM.

Biusinme Ha CcMOCOGHOCTH YNpPAaBJIATH TPAHCIOPTHLIMH CPEICTBAMH M padoTarh ¢
MeXaHH3MaMHu:
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Bmmsnne Bakuunbl BakenPa6 H (VaxiRab N) Ha crmocoGHOCTh ynpaBiaTh TPaHCTIOPTHBIMU
CpeICTBAMH U pa60TaTb C MEXaHU3MaMH HE U3Yy4YE€HO.

Hesxenareabnpie 3 pexTni:

Bo3MOKHBI JIETKHE peakiliy B MECTE BBE/ICHHSA, TAKHE Kak §071b, KpacHOTa, OTEK M MHTYpaIHs.
I/IHOI‘JJH MOIr'yT BO3HHMKaTh 60ﬂ€€ BBIPAKEHHBIC MECTHBIC PEAKLHMH: JIUXOpaJiKa, TOJ0BHas
Gonb, Muairus, HaOyXaHHe JMM(ATHYECKUX Y3JIOB, YCTajlOCTh, apTPUT M HAPYUICHHS CO
croponsl JKKT. Peniko BCTpeualoTesi Takue peakiliH, Kak peaKkiimi CHCTEMBI KPOBOOOpAIIICHHS,
TIOTOOT/ICJIEHHE, ()3H()6Y napecTesus 1 aJlJIEPru4eCKue peakuum.

HecMoTpsi Ha BBICOKYIO CTENEHb YMCTOTHI BAKIMHBI, CYLIECTBYET TEOPETHUECCKHUI PUCK, UTO
OHa BBI30BET AHADUIAKTHYECKYIO PEAKIIMIO Y JIHIL, CEHCHOMTM3NPOBAHHBIX K NTHIBLMM GeTKaM.

AmnTipabuyeckas BaKIMHA MOKET BbI3BATh MY/ILTH(DOPMHYIO dpUTEMY.

33[]31‘"01} p 0T} C€OC 0 BOCMAJTUTEIBHBIX W JIEMHUEITHHU3HPYIOIIHUX
HEBPOJIOTHYECKUX PACCTPOMCTBAX, TAKMX KAaK MNPOrPECCHUPYIOIMH BOCXOMSIIMIT mapainy
(cunapom [miiena — bappe) WM HEBPHT 3pUTEIBHOTO HEPBA B OTACIBHBIX CIydasX.
Ha ocnose UMEIOIIUXCA B HACTOANIEE BPEMA JIAHHBIX, HEIB3S TIOJHOCTBIO HCKIIIOYHUTH
BO3MOXKHOCTb TOIO, YTO B PEAKHX CllydasX MMMYHH3ALUs MOXKET BbI3BATh OCprlﬁ NpUCTYI
y TAlMEHTOB C ayTOMMMYHHBIM HApyIICHHEM (TaKMM KaK PAacCEAHHBIH CKIIEpO3) MM
TEHETHYECKasA MPEAPACTIONOKEHHOCTh. OHHBKO HET HUKAKHX MTPHU3HAKOB TIOBBIIIEHHON YaCTOTBI
AyTOMMMYHHBIX PACCTPOJCTB 10CIEC MMMYHU3ALIMN.

Tepenosupopka:
Wndopmars 0 MOCIEACTBHSX MEPEI03MPOBKH OTCYTCTBYET.

DAPMAKOJIOTMYECKHUE CBOCTBA:

Mexanusm jeiicTeusi:

Conepxaumiics B Bakupne BakcuPa6 H (VaxiRab N) HHaKTHBHPOBaHHbIH BHPYC MOBEPraeTcs
(aronntosy Makpoaramm, a 3aTeM TPAHCTIOPTHPYETCS C HUMH B PETHKYIOIHIOTETHATBHYIO
TKaHb, I71€ OHH CTHMYJIHMPYIOT UMMYHHYIO CHCTEMY IPOH3BOJAUTH HeﬁTpanH3ywu{us BUPYyC
au‘mpaﬁuuecxue aHTUTeNa.

DapMaKoIHHAMHYECKHE CBOHCTBA:

Ouenka Bakuuabl BakcuPaG H (VaxiRab N) Obura mposegeHa B 00Lieil CIOKHOCTH B 5
NpPeIMIEH3HOHHBIX HecnenoBanusx (1 uccnenosanme daser I, 2 neenenosanus daser 11 u 2
uccnesoanus (Gaser I111). B pasnuuHbIX NPEeTHIEH3HOHHBIX KIMHHYECKUX HCCIIENOBAHUAX
BakuuHbl BakcnPab H (VaxiRab N) y Bcex y4acTHHKOB, y KOTOPBIX OLCHHBAIN HMMYHOT€HHOCTD
B Pa3IMYHBIC MOMEHTHI BPEMEHHM IOCJIE BaKIMHAUMK (1eHb 14, nenb 28, nenb 90 win neHb
180), TuTp anTHTEN MPEBBIIIAN CEPONPOTEKTHBHBIH MOPOTOBBIiT THTP, pekomMeHnoBaHHbIi BO3
(0,5 ME/mu1), mo3Bojisisi NPEAIONOKHTb, YTO BAKIHMHA BBI3BIBACT JOCTATOYHbI HMMYHHBIH
OTBET Uls 3amMThl OT 3aboneanms. Cpemmue reomerpuycckue Tutphl (CI'T) antuten B
pasMYHbIE MOMEHTHI BpeMeHH Obln B 6,4-26,4 pasa Bbinne pexomenryemoro BO3 noporosoro
CEpONPOTEKTHBHOrO THTPA. Kpome TOro, THUTPBI aHTHTEN TAaKkKe MOMICPIKHBAINCH BBIIIE
pexomenyemMoro BO3 1oporoBoro ceponpoTeKTHBHOTO THTPA Ha TPOTAKCHHH JI0 6 MecsIeB
(180 nmeii), Kak OBLIO OIIEHEHO B OJHOM KIMHUYECKOM nccieaoannu daser 11

Yro kacaercsi OE30IACHOCTH, BCE HEXKENATE/IbHBIC SBJICHHS, 3aPErHCTPHPOBAHHBIC B ATHX
MCCIEN0BAHUAX, OBLIN NErKOH MM CpeHeii CTEMEHN TAKECTH M TIOJTHOCTHIO Pa3pelIinch B
xozie mccienoBanua. Hi B oHOM u3 McCieI0BaHHil He OBIIO 3apErHCTPHPOBAHO HH OIXHOIO
CEPHE3HOI0 HEKENIATC/IBHOIO SBICHHS.

DapMaKOKHHETHYECKHE CBOiicTBA:
Henpumenumo.

JIAHHBIE JOKJIMHUYECKUX UCCJIEJOBAHUI

TOKCHKOJIOrHYeCKHe HCCIICI0BAHMS HA JKHBOTHBIX

Cocrap aHTHPaOUYECKOH BAaKIMHBI (OUHMIICHHAS aHTHPaOHMYECKas BAKIMHA HA OCHOBE KICTOK
KypHMHOTO 5MOpHOHa), pa3paboTaHHbIi Kol it «3unyc Jlaiidcaii Jlamureny (Zydus
Lifesciences Limited), Obur Hajiexammm 06pa3oM HPOTECTHPOBAH B TOKCHKOIOTHYECKHX
HCCIIENIOBAHUAX, BKJTIOYAIONIHX /IBA HCCIIEIOBAHUA OCTPOH TOKCHYHOCTH HA MBIIIAX M KpbICaX
TIPH BHYTPUMBIIICYHOM ¥ BHYTPHKOKHOM a TaK’Ke /1Ba MCH TIPH TIOBTOPHOM
BBEJICHHH Ha KPbICAX U KPOJIMKAX [P BHYTPHMBIILICUHOM M BHYTPHKOXHOM BBeJleHHH. B Xoze
ITUX JIOKJTMHHYECKHX it He ObLIO 0 HUKAKHX HEOXKMIAHHBIX MPOSABICHHI
TOKCHYHOCTH U npoﬁneM no 6e30nacnoc1‘w BO Bpems TlpVDKHKHe“"Oﬁ nu TSPMM"BHEH(\ﬁ 4)3351,
BKJIFOYasi THCTOINATOJIONMYECKYIO OLICHKY.

ONMUCAHME:

Baxiuna BakcuPab H (VaxiRab N) conepuT BEICOKOKOHLEHTPHPOBAHHBII MHAKTHBHPOBAHHBIH
BHUpYC OCIICHCTBA, KOTOPhIH ObUI BHIPALICH B MEPBHYHBIX KyIbTypax KieTok (ubpobractos
Kypunbix sm6puonos (PCEC). Bakumna BakcnPa6 H (VaxiRab N) obecrieunBaer BBICOKHMi
TUTP HEHTPATH3YIONIMX AHTHTE] IPOTUB BUPYCa GEIICHCTBA HE3aBHCHMO OT TOTO, ObLIA JIH OHA
BBEJICHA JIO WJIH TIOCJIC 3aPAXKCHHUSA.

AmnTHrennyio akTuBHOCTh BakenPa6 H (VaxiRab N) onpeensior nocie HHAKTHBALMN BHPyCa
B-mp TOHOM C HCIOJIb: TecTa 3alMTHON peakiyy Ha Mpimax HauuoHaisHoro
uHcTHTyTa 3710poBbs (NIH), pekomennoBanHoro BeemnpHoii oprannsanmeii 31paBooxpaHeHus
(Texumnueckuii oruer BO3 cepun 941, 2007 ).

DAPMALEBTUYECKHUE CBOMCTBA

l'lepeqenb BCHOMOTraTeJIbHbIX BellleCcTB:
Benomoraresbhbie BemecTsa: JKenaTuH, yeioBedeckuii aab0yMiH, caxaposa.

HecosmecTumocTn:

JlaHHblil  JleKapCTBEHHBI Iperapar Heb3s CMEIMBATh C JPYTHMH  JIGKAPCTBEHHBIMM
CpE/ICTBAMH.

Cpoxk rogHocTH:

CpoK TOJHOCTH BaKIMHBI YKa3aH Ha STHKCTKC M KapTOHHOI YIaKOBKE JICKAPCTBEHHOIO
npernapara.

Hudopmanus 06 ynakoske:

®opma Bbimycka BakenPa6 H (VaxiRab N):
e @pakon no 1 mx ¢ pasdasurenem (1 m)
e DyakoH no I mur#

e dnakon mo 50 x 1 mur#

#Paz6aBurens (1 MT) BRITYCKAaeTCs OTAENBHO

Ve/10BHS XpaHEHUs:
XPAHUTD TP TEMITEPATYPE 2-8 °C (36-46 °F)

HE 3AMOPAYKUBATD [TOCJIE BOCCTAHOBJIEHMSL.
XPAHKTb B 3ALIMIIEHHOM OT CBETA MECTE.
XPAHUTb B HEJIOCTYITHOM JUISI JIETEI MECTE.

Ha kask10if ymakoBke ykasaHa J1aTa HCTEUCHHS CPOKA FOHOCTH BakiiHbl BakenPa6 H (VaxiRab
N) 1 pa3GaBuTe;is; IEKAPCTBEHHBIH PENapar He ClieyeT CIOMb30BaTh MIOC/IE HCTEUEHHS CPOKA
TOIHOCTH. |71 BHYTPUMBIIICUHOI HHBEKIMU HCTIONB30BaTh CPasy MOCIE BOCCTAHOBICHHSA, JUTA
BHYTPHKO/KHOH HHBEKIIMK — XPaHUTh NpH Temneparype 2-8 °C nocjie BOCCTaHOBIECHHS.

BoccraHoBIICHHYIO BAKIMHY MOKHO HCIIONB30BaTh B TCUCHHE 6 U, NPH YCIOBHH €€ XPAaHCHHUS
npu Temmneparype 2-8 °C.

Ocobble NPEI0CTOPOAKHOCTH NPH XPAHCHHH:

Baxiuna BakcuPa6 H (VaxiRab N) He conepuT KOHCEpBaHTOB, MOTOMY ClIeAyeT coOmonarh
0006}’]0 OCTOPOKHOCTB, HE JOMYCKass KOHTaMHHAallUH ﬂpHmTOBﬂCHIIOﬁ BAKIHUHBI. Bal(u“ﬂy
MOKHO HCIOJIB30BATh B TEUeHHE 6 Y IOCHC PA3BEJACHHUS, NP YCIOBUM €€ XPAHCHHS IIPU
Temneparype 2-8 °C.

Hewucnonb3osanHyio BakLMHY CIEIyeT YHHUTOXHMTH uepes 6 4. Mcmonb3ys acentuueckyio
TEXHHKY, JI03y BAKLHMHbI MOKHO HM3BJICUb M3 (IAKOHA, @ OCTATOK MCIIONB30BAThH JUIS JPYTOro
TAIMeHTa, TIPU YCIOBHH XpaHeHus (UrakoHa B XonoauibHHKe mpu Temmeparype 2-8 °C. C
LEJIBIO HIPEJIOT *PEKPECTHOTO Kak 10t
JI03b1 BAKIMHBI KQKIOMY TALMCHTY HEOOXOIMMO HCIOIb30BaTh HOBYIO CTCPUIBHYIO HITY H
TTIPHIL.

YBAHNUS [UIs] 1 "

MarepuaJi u cofiepKanNe YIAKOBKH:
Baxuuna pacacosana B Tpy6uarslii ¢riakon 13 crekia knacca I dapwm. CIIIA, 3akpbita npodkoit
us3 6p0M6yTHHOBDI'O Kay4dyKa M 3arnedaraHa KOJIMa4yKoM aJiol KOMC

Ocodble ykazauusi 0 yTHIM3AUHH H MHBIM BHIaM 06panienns

Hcnonp30Bannbie KOHTEHHEPBI CIIEIyeT yTHIN3HPOBATh MO0 B COOTBETCTBHH C HHCTPYKIMAMU
MO  yTHAM3aUMM OMOMEIMIMHCKHX OTXOJOB COOTBETCTBYIOIICH —CTpaHbl, b0 myTem
ABTOKJIABUPOBAHMSA/CHKUTAHHUSA.

9.

HWHIUKATOP KOHTPOJISI BAKITUHBI (MKB): neodsizaresibublii

MHankaTop KoHTpona BakuuHbl (MKB)

MCMNO/Ib3OBATb

HE UCMONb30BATb

User keagpara Keanpar
Koagpar coenee, cosnagaer . Temuee, wem
[rp— userom -
wpyr HapyHLI KpYT wovr

Coofiure Bawemy pykosoAMTEID

k

Wnaukarop kourtpons sakuuusl (MKB) npeacrasisier co0oil 4yBCTBUTENBHYIO TOYEUHYIO
ITHKETKY C 3aBHCHMOCTBIO TEMIEPATYPhl OT BPEMEHH, KOTOpas SBIISETCS WHANKATOPOM
COBOKYITHOTO ~ TEIJIOBOTO  Bo3feiicTBus Ha (uakoH. VHIMKATOP KOHTPOMS — BAKIMHBI
HPEyNPekIAeT KOHEUHOr0 MOTPEOUTEs, KOra TEIIOBOE BO3ICHCTBHE MOXKET MPHBECTH K
YXY/UICHHIO Ka4eCTBA BAKLMHBI CBEPX JOMYCTUMOTO YPOBHS.

Wnrepnperanms nokasanuii UKB npocras. CMotpute Ha uneHTpasibHbli kBajpar. Ero mser
M3MEHSIeTCs ¢ TedeHneM BpemerH. [Toka IBET 3TOro KBajpaTa CBET/Iee IBETa Kpyra, BaKIHHY
JIONYCKAETCsl MCTIONB30BaTh. EC/M 1BET LEHTPaIbHOIO KBAJApaTa W Kpyra OJIMHAKOBBIH MM
LBET KBajJpaTa CTaj TEMHEE LBETa Kpyra, BAKUHHY HCII0JIb30BaTh HEJb3s U €€ Heoﬁxouumo
YTHIU3UPOBATH.

TPOU3BOJHUTEJIb:

«3unye Jlaiidcaiiencns Jiumureny (Zydus Lifesciences Limited)

Survey No. 417, 419 and 420,

Sarkhej Bavla N.H. No. 8 A, Village: Moraiya,

Tal.: Sanand, Dist.: Ahmedabad-382 210, India.

JIATA PEJAKTUPOBAHMSI: Centsiopn 2024 1.




